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1. INTRODUCAO



Os transtornos do sono estdo entre as queixas mais prevalentes e negligenciadas
da pratica clinica. A privagcao de sono por condi¢des clinicas e psiquiatricas, bem como
por estilo de vida, € endémica na vida moderna da sociedade atual (1). Estima-se que a
insdbnia crbnica — aquela que dura mais de 30 dias - tenha prevaléncia de
aproximadamente 10 a 15%. Este problema ocorre mais frequentemente em mulheres,
idosos e pacientes com problemas cronicos clinicos ou psiquiatricos. As conseqiéncias
da insénia incluem fadiga, transtornos do humor, dor crénica, relagdes interpessoais
conturbadas, dificuldades ocupacionais e reducio na qualidade de vida.

Condicoes dolorosas estao freqlientemente associadas a alteracdes na qualidade
do sono. Uma perspectiva freqliente na visdo da interrelagdo sono-dor enfatiza o
favorecimento do despertar pela dor, o que dificultaria a iniciagdo ou a continuidade do
sono. Alternativamente, a percepgcdo de que a modulagédo da dor e a regulagdo do
estado sono-vigilia compartilham vias neurobioldgicas poderia contribuir para a visao de
que dor e ma qualidade de sono sao dois fendbmenos secundarios a um disturbio
neurobiolégico comum (2). Estudos experimentais sugerem que a relagdo entre
transtornos do sono e dor pode ser reciproca, na qual a dor prejudica a
qualidade/continuidade do sono, e o sono de ma qualidade exacerbaria a dor. Uma nova
hipétese, que tém atraido mais atencdo, € que disturbios do sono poderiam também
causar ou modular processos dolorosos agudos ou crénicos.

O efeito da qualidade do sono pré-operatdrio na dor aguda pods-operatéria ainda
nao foi amplamente explorado. Apesar de alguns estudos prévios tentarem estabelecer
esta correlacao (3), questdes metodoldgicas relacionadas a potenciais vieses de afericao,
amostras heterogéneas e auséncia de controle adequado de potenciais fatores
confundidores (como tipo de intervengdes farmacolégicas perioperatorias) nao permitem
que se obtenham conclusdes definitivas. Portanto, novos estudos com maior rigor
metodolégico se fazem necessarios.

O manejo da dor pos-operatéria tem obtido grandes avangos nos ultimos anos.

Em parte estes avangos podem ser explicados pela tendéncia a organizagédo de equipes
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multidisciplinares e servigos de medicina perioperatéria que visam otimizar globalmente o
manejo de pacientes cirurgicos. Contribuiram também o reconhecimento dos preditores
de sua intensidade, como a presenca de dor pré-operatoria, sintomas depressivos,
ansiedade (4), qualidade da informagdo sobre o procedimento (5). Apesar disto, a
prevaléncia de dor pds-operatéria moderada a intensa ainda é de até 80% (5).
Considerando-se essas evidéncias, acreditamos que ainda existe uma lacuna a ser
explorada avaliando-se o potencial efeito do sono pré-operatério neste contexto. No
manejo otimizado da dor pds-operatéria € essencial que sejam contemplados aspectos
que possam agrava-la ou minora-la. Consistente com esta perspectiva, este estudo teve
como objetivo avaliar os fatores associados com a qualidade do sono pré-operatério e o
seu impacto em desfechos pds-operatérios, mensurados pela dor, ansiedade e

sonoléncia.
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2. REVISAO DA LITERATURA
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2.1. Localizagao e selegdo de estudos para a revisao de literatura

Para apresentar o tema buscou-se suporte em estudos observacionais e, sempre
que possivel, ensaios clinicos randomizados, duplo-cegos controlados. Como o foco
principal da pesquisa aborda a relagao entre a qualidade do sono e percepg¢ao dolorosa,
utilizou-se a seguinte estratégia de busca: MEDLINE (1960-2005) e o site da Biblioteca
COCHRANE. Artigos escritos em inglés e portugués usando as palavras-chave: sleep,
and (loss or deprivation or interruption) and (pain or threshold)”. Esta pesquisa encontrou
439 artigos. Os resumos destes artigos foram lidos e selecionados, para inclusédo, os
estudos de coorte ou experimentais nos quais a variavel independente era o sono
interrompido, prejudicado ou alterado de forma parcial ou total e a variavel dependente
era qualquer medida subjetiva ou comportamental de dor. A pesquisa foi restrita a
estudos realizados em seres humanos. Nestas condigbes enquadraram-se 10 artigos
originais. As referéncias bibliograficas dos artigos selecionados, bem como das revisbes
de literatura encontradas nesta busca, foram analisadas para detectar possiveis relatos
adicionais e citacbes de pesquisas nao publicadas. Além disto, capitulos de livros e teses

relacionados ao tema e suas referéncias bibliograficas foram também revisados.

2.2. Aspectos historicos e conceituais
2.2.1. Estudo do sono

O sono é um processo biolégico natural e essencial a reparacdo e manutencao do
equilibrio bio-psico-social do ser humano. Até a metade deste século, foi entendido como
um processo inconsciente passivo, cuja principal fungao seria o repouso dos sistemas
organicos. Conceitualmente é definido como um estado reversivel de inconsciéncia no
qual o cérebro esta menos responsivo a estimulos externos. Entretanto, é distinguido de
outras formas de inconsciéncia por apresentar ciclos caracteristicos de fases com

padrdes eletroencefalograficos e fisioldgicos especificos (6).
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Os estudos sobre sono iniciaram-se no século XIX, com o desenvolvimento da
eletrofisiologia. Marco importante no estudo do sono foi a observagao do padrao
comportamental e eletroencefalografico do ciclo sono-vigilia. O tracado tipico da vigilia
caracteriza-se por ondas de baixa amplitude e alta freqiiéncia. O tracado do sono
apresenta ondas de voltagens crescentes e freqliéncias decrescentes que ciclam durante
o sono. Até o momento, o sistema de classificacdo dos estagios do sono mais
amplamente aceito € o de Rechtschaffen e Kales (7), que divide o periodo normal de
sono em ciclos que se compdem de diferentes estagios e se repetem ao longo da noite:
1) Sono REM (rapid eye movement), chamado sono ativo ou sono paradoxal, pelo alto
nivel de atividade cerebral e pela auséncia de tébnus muscular. 2) O sono ndo-REM ou
sono ortodoxal, quieto, de ondas lentas ou delta, possui quatro estagios (1,2,3,4)
conforme a profundidade.

Uma premissa importante do sistema de classificacdo do sono é de que o sono
REM, o sono n&o-REM e a vigilia sdo fenébmenos fundamentalmente distintos,
determinados por variaveis eletrograficas e fisiolégicas que se alternam durante a noite.
Nem o sono nem a vigilia sdo considerados processos unitarios, sendo possiveis
subdivisbes praticamente ilimitadas para qualquer estagio. Fisiologicamente o sono esta
estruturado sequencialmente em fases e estagios. Isto é, segue um padrdo, e este
padrao pode ser rompido de varias maneiras e por varias causas, resultando em
disturbios do sono, cujo tipo mais freqliente € a insonia.

No estudo do sono, embora a Classificacdo Internacional dos Disturbios do Sono
(8) seja a mais amplamente utilizada, ainda ndo existe um método considerado “padrao
ouro” para aferir os disturbios do sono. Comumente utiliza-se a polissonografia,
actimetria, escalas e questionarios. A selecdo do método é determinada pelo contexto,
que deve contemplar custo, viabilidade e fidedignidade.

O método polissonografico contempla dados do eletroencefalograma (EEG),
eletromiografia, saturagdo da hemoglobina e fracional expirada de diéxido de carbono.

Normalmente o registro é feito a noite. Entretanto, € um método de alto custo, que exige
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condicdes artificiais para a sua execucgdo. Portanto, apresenta limitagdes importantes
para avaliar alteragcdes de sono na rotina assistencial. Reserva-se esse exame para
situagdes em que o diagnostico é incerto, suspeito de transtorno primario do sono ou
insbénia refrataria. Outra técnica de uso recente para avaliar o ritmo sono-vigilia é a
actimetria, realizada por meio de instrumento semelhante a um relégio de pulso, que
registra seqiiencialmente o ritmo de atividade-repouso. E um método menos invasivo que
a polissonografia e incipiente. No entanto, tem sido questionado o quanto o registro do
ritmo atividade-repouso reflete o padrao de sono. As escalas e questionarios de avaliagao
possibilitam avaliar o sono em diferentes circunstancias; sdo métodos simples, baratos e
com boas correlagbes com medidas polissonograficas e actimétricas (9). Essa forma de
afericdo € a mais amplamente utilizada em pesquisas clinicas e epidemiolégicas, mas
exige que o sujeito tenha condigdes cognitivas para entender e responder as questdes.

Assim como os aspectos relacionados a afericdo tém sido modificados ao longo
do tempo, os conceitos de alteragdes do sono tém variado ao longo do tempo e entre
autores, refletindo enfoques distintos e grande complexidade do tema (10). No entanto,
alguns conceitos tém sido mais aceitos: perturbagcbes dos padrbes normais de sono;
percepgao de sono insuficiente; baixo desempenho nas atividades pela privagao de sono.
Muitas vezes, a insOnia € acompanhada de vigilia alternada com sonoléncia excessiva,
cansago, falta de energia e mal-estar.

A insbnia, de acordo com sua alocagao no ciclo do sono, é classificada como
inicial (dificuldade para iniciar o sono), intermediaria (com episédios que interrompem o
sono), e terminal (despertar precoce). A insbnia também pode ser classificada de acordo
com sua duracao: transitéria (algumas noites), de curta duracao (duracgao inferior a trés
semanas) e crénica (duragao superior a trés semanas). As insOnias transitérias e de curta
duracdo estdo mais freqlientemente associadas a circunstancias adversas de vida e
estresses. A insbnia crbnica € mais comumente relacionada aos transtornos psiquiatricos
como a ansiedade. A classificagdo pela origem torna-se obsoleta em tempos nos quais

se defende que o fendbmeno é complexo e obviamente apresenta um suporte fisiologico.
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Assim como a insbnia esta relacionada as manifestagcbes neuro-cognitivas
vinculadas ao estresse, a sonoléncia diurna excessiva € queixa comum de sujeitos
submetidos a condi¢gdes dessincronizadoras do ritmo biolégico, como, por exemplo, o
fendbmeno do jet lag, mudangas de turno de trabalho ou cirurgia. Sonoléncia é a tendéncia
em adormecer; pode ser conseqliéncia da privacdo do sono ou secundaria a efeito
farmacologico (11). Neste estudo o termo sonoléncia € usado como a propensédo em
cochilar ou adormecer quando a intencao é de se manter acordado; deve ser distinta das
sensacoOes subjetivas de cansaco ou fadiga, as quais nem sempre estao relacionadas a
sonoléncia.

A complexidade do estudo clinico do sono € evidente e os estudos séao
divergentes em muitos aspectos, desde as definicbes até as formas de afericdo do
fendbmeno. Indicios da possivel magnitude deste problema podem ser levantados pelos
resultados de estudo clinico norte-americano de contexto assistencial, retrospectivo, que
envolveu 536 registros de atendimentos ambulatoriais, nos quais apenas 12% das
evolugoes clinicas e cirurgicas continham alguma informacéao relacionada ao sono (12). A
partir desses resultados, podem-se levantar algumas questdes sobre a relevancia do
tema nos diversos niveis do conhecimento. Sobretudo, porque os resultados existentes
nao permitem avaliar a real dimensao do problema. Essas inconsisténcias nas
informacdes devem-se possivelmente a falta de habito dos profissionais da saude de
questionar sobre alteragdes do sono, ao fato de os pacientes nao referirem essas queixas
espontaneamente (12), a falta de registro adequado dessas informagdes e a inexisténcia
de formas padronizadas de aferigdo. Embora existam diversas lacunas no estudo do
sono, o papel do sono no processo saude-doencga € inquestionavel. Estudos recentes tém
sugerido fortemente a concomitancia das alteracées do sono com problemas clinicos,
neuropsiquiatricos e condi¢cdes dolorosas. No entanto, os estudos prévios tém focado de
forma sistematica o papel das alteragbes de sono nos transtornos neuropsiquiatricos e

condigbes algicas crbnicas, mas ndo em condi¢des de dor aguda.
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2.2.2. Estudo da dor e ansiedade

A dor é uma experiéncia multimensional que inclui a identificacdo de eventos
somaticos sensoriais em termos de espago, tempo, intensidade e submodalidade
(mecénica, térmica ou quimica). Ela é associada a mecanismos motivacionais-
emocionais aversivos. Compreende ampla variedade de comportamentos, indo desde a
retirada reflexa do segmento lesado até complexas respostas manifestas como
sofrimento emocional. Este complexo aspecto multidimensional da dor introduzido por
Melzack e Wall (13) levou em consideracdo conhecimentos derivados de estudos
fisioldgicos e comportamentais. Melzack e Casey (14) sugeriram a existéncia de trés
principais dimensdes psicoldgicas da dor: sensério-descriminativa, motivacional-afetiva e
cognitivo-avaliativa. Cada uma influencia o comportamento em resposta a estimulos
dolorosos. A percepgdo da dor ndo pode ser descrita simplesmente em termos de
intensidade de estimulo, mas como uma experiéncia pessoal influenciada pelos fatores
culturais, situacionais, atengao e outras variaveis psicologicas. Em 1950 Bonica enfatizou
que os fatores psicolégicos exercem a maior influéncia causal na experéncia de dor e na
expressao da mesma (15). A injuria ou a doenga produz um sinal neural que ativa o
sistema nervoso. O cérebro participa ativamente do processo de sele¢ao, abstracao e
sintese da informacao nociceptiva. A dor, entdo, ndo é simplesmente o produto de um
sistema de transmissao linear, mas € um processo dindmico que envolve interagdes
complexas continuas entre os sistemas ascendentes e descendentes.

A Associacao Internacional para o Estudo da Dor reconheceu o papel central da
emocao na sua definicdo, pois conceitua dor como “experiéncia sensorial e emocional
desagradavel associada a dano tecidual real ou potencial, ou descrita em termos de tais
danos” (16). Esta definicdo claramente enfatiza o papel afetivo como um componente
intrinseco da dor. A emogao n&do é somente a consequéncia da sensagao da dor que
ocorre apos a mensagem sensorial chegar ao cortex, mas parte essencial da experiéncia
dolorosa.

Considerando a qualidade temporal da dor, consideram-se trés diferentes formas
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de dor, nas quais diferentes estados afetivos podem estar relacionados a cada uma delas
— dor fasica, dor aguda e dor cronica.

A dicotomia entre dores aguda e crdnica pode ser feita usando os aspectos
cronolégicos e fisiopatoldgicos. Dor crénica é aquela que persiste de trés a seis meses
desde o inicio do quadro algico (17). E produzida por um dano, mas pode ser perpetuada
por fatores que sdo ambos patogenetica e fisicamente nao relacionados a causa da dor.
Dor aguda é aquela que tem inicio recente e duracao limitada (n&do persiste além de um
més do curso usual da lesdo). A dor aguda é produzida por dano tecidual e ativagao de
transdutores nociceptivos no sitio da lesdo. O dano tecidual altera a resposta dos
nociceptores e pode alterar as conexdes dos transdutores nociceptivos com as conexdes
centrais e autonémicas locais (17).

A ansiedade, assim como a dor e o medo, desempenha um papel adaptativo que
responde a um perigo ou lesdo. E uma emogdo com uma complexa seqiiéncia de
reacdes a estimulos, que inclui avaliagdo cognitiva, mudanga subjetiva, ativagao
autondmica, com uma finalidade de lutar pela sobrevivéncia. Como o enfoque da
ansiedade deste estudo ¢é fundamentado na concepcdo de Spielberger (18),
focalizaremos os aspectos relacionados a ansiedade adaptativa, que foi dividida em
ansiedade-estado (condigao transitéria que varia em intensidade e flutua no tempo) e
ansiedade-trago (trago de personalidade, relativamente estavel). Diferentemente da
ansiedade adaptativa, a ansiedade patologica (transtorno de ansiedade generalizada)
independe do fator estressor, e ndo é, portanto, transitoria: ocorre para a maioria dos
eventos ou atividades, na maioria dos dias, por um periodo ndo menor que seis meses. O
DSM-IV (19) estabelece uma lista de critérios diagndsticos de ansiedade patoldgica, em
que ansiedade e preocupacdo sao acompanhadas por pelo menos trés sintomas
adicionais — inquietagao, fadiga facil, dificuldade de concentracao, irritabilidade, tensao

muscular e/ ou disturbios do sono.

2.3. Aspectos epidemiolégicos do estudo do sono
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A adequacédo do sono é uma funcéo da sua duracdo, do periodo em que ocorre e
de sua qualidade. A Classificagao Internacional dos Disturbios do Sono (8) lista 84
disturbios, sendo a insénia 0 mais prevalente na populagdo em geral. Praticamente todas
as pessoas ja experimentaram insénia temporaria, relacionada a aborrecimentos ou
estresse. Estima-se que 35% da populagéo apresentardo insénia durante vida, sendo que
aproximadamente cinquenta por cento considerara o episédio grave o suficiente para
consultar um médico (10).

Os custos socioecondmicos associados aos disturbios do sono sdo elevados.
Custos diretos e indiretos (incluindo os acidentes de trabalho, acidentes com veiculos
automotores, e perda de produtividade no trabalho) foram avaliados em um abrangente
estudo australiano (20). Somados, representavam aproximadamente 0,8% do Produto
Interno Bruto (PIB) daquele pais.

Estudo populacional canadense (21), cujo questionamento foi existéncia de
problema para adormecer ou manter o sono, mostrou prevaléncia de insénia de 24%.
Outro estudo de base populacional que envolveu 3.934 individuos, realizado na cidade de
Pelotas, mostrou prevaléncia de insénia de 25,2%, definida como queixa de dificuldade
para dormir no ultimo més, que determinava incémodo ou desconforto. Em 61,6% desses
sujeitos, o problema persistia ha mais de um ano. No estudo realizado em Pelotas, a
maior prevaléncia de insOnia esteve associada ao sexo feminino, idade avangada,
divorciados e com baixa renda (22). Em outro estudo populacional brasileiro, diferentes
prevaléncias de insdnia foram calculadas baseadas em definigdes distintas, que
contemplaram a freqiiéncia da queixa, o grau de desconforto e o nivel de dificuldade para
realizar as atividades do dia seguinte. Usando essa série de defini¢des, a prevaléncia de
insénia variou de 12,0% a 76,3% (23).

A ampla variagao na prevaléncia de ins6nia em estudos epidemioldgicos pode ser
explicada pela falta de uniformidade das definicbes e classificacbes dos tipos de insbnia.
Conseqlientemente, os resultados desses estudos nao sao facilmente adequados para

comparagoes e generalizagdes. Assim, a ampla variagao na prevaléncia de ins6nia pode
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ser atribuida a falta de padronizacdo das questdes para aferir o sintoma e as diferengas

cronolégicas para caracterizar o transtorno.

2.4. Funcdes do sono

O sono é a resposta clinica de um conjunto de alteragdes cerebrais que ocupa
aproximadamente um terco da duracdo do dia (24). Tém sido propostas inumeras
fungdes do sono, mas nenhuma hipoétese galgou suporte experimental suficiente para
convencer a comunidade cientifica. Duas teorias contemplam os aspectos fisiolégicos
habitualmente considerados como fung¢des essenciais do sono, conservagao energética e
restauracao das funcgdes fisioldgicas. As hipbteses dessas teorias baseiam-se na redugao
da taxa metabdlica corporal de 5% a 25% durante o sono. Quanto a teoria da
restauragao, existem duas vertentes, a da restauragdo corporal total e a da recuperagcao
cerebral (25).

Quanto as fungdes homestaticas do sono, existem as teorias da homeostasia
sinaptica e a da eficacia sinaptica (26). A primeira teoriza que o estado de vigilia esta
vinculado a potenciagdo de multiplos circuitos corticais, cuja potenciagéo sinaptica deve-
se ao sono de ondas lentas, que reduz as forcas sinapticas, melhorando a fungao neural
e o desempenho neuro-cognitivo. A segunda postula que a eficacia sinaptica aumenta
durante o sono, por meio de atividade neural oscilatéria, que produz "estabilizacéo
dinAmica" dos circuitos neurais que armazenam informagdes herdadas e adquiridas.
Portanto, o sono teria a funcdo de manter as memoérias herdadas, adquiridas e processar
0 armazenamento de novos tragos de memoria. A principal fungdo do sono seria a de
manter a habilidade adaptativa as mudancas ambientais, uma vez que dependem de
micro circuitos neurais (27). Além disso, algumas teorias apontam que a ativagao
sinaptica no sono REM enfraqueceria aquelas sinapses nao funcionalmente relevantes e
também aquelas atividades sinapticas que nao foram adequadamente estimuladas

durante o estado de vigilia (24).
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Em suma, o conjunto de teorias propde que o sono exerce papel essencial a

plasticidade neuronal veiculada ao aprendizado e memoaria adaptativa.

2.5. Aspectos neurobiolégicos do ritmo sono-vigilia

Muitos sistemas neuroquimicos distintos interagem para regular o estado sono-
vigilia, a dor e o afeto. O estado de vigilia € promovido no tronco cerebral e hipotalamo
por neurbnios colinérgicos, noradrenérgicos, serotonérgicos, histaminérgicos, entre
outros. Muitos destes sistemas também estdo envolvidos num complexo sistema de
interagdo com mecanismos modulatérios da percepg¢do dolorosa e de estados de
ansiedade e do humor. A resposta organica orquestrada desencadeada pelo estresse
pode ser um mecanismo que medeia as diferentes alteragdes determinadas pelo sono de
ma qualidade.

A modulagdo dessas respostas €& determinada pela interacdo de estimulos
enddgenos e exogenos sobre a neuro-matriz geneticamente determinada. Diversos
sistemas estdo implicados nessa modulagdo, mas, nesta revisdo, focalizaremos os
aspectos neurobiolégicos da regulacao do ritmo sono-vigilia, eixo hipotaldmico-adrenal,
sistemas noradrenérgico, serotonérgico, histaminérgico, colinérgico, GABAérgico,
opidide, dopaminérgico, glutamatérgico e orexina/hipocretina — enfatizando suas

possiveis inter-relagdes com os mecanismos moduladores de dor.

2.5.1. Regulagao do ritmo sono-vigilia

Os mecanismos neurobiolégicos do sono apresentam mecanismos de feedback
positivo e negativo, que controlam a transcricdo génica em células do nucleo
supraquiasmatico (NSQ) situado no hipotalamo. Essa estrutura determina a ritmicidade
circadiana dos mamiferos (28). O NSQ recebe informacgdes da luminosidade por meio do
trato retino-hipotalamico. A ritmicidade circadiana emerge a partir do NSQ por potenciais
de acdo que atingem nucleos adjacentes ao hipotdlamo anterior, que, por sua vez,

transmitem o ritmo circadiano a estruturas que controlam o ritmo de processos



21

fisioldgicos, como sono e temperatura. O feedback para o oscilador circadiano do NSQ &
mediado pela melatonina, neuro-horménio secretado pela glandula pineal. A secregao
desse neuro-horménio € mediada por sinais polissinapticos oriundos do NSQ.

A area pré-optica ventrolateral é incitada a iniciar o sono por influéncias do
hipotalamo anterior e por informagdes homeostaticas do estado sono-vigilia mediadas por
sinais quimicos enddgenos, como a adenosina, que se acumula na propor¢céo do tempo
de vigilia. Uma vez que o sono ¢ iniciado, o oscilador ultradiano na jungdo mesopontina
controla a alternancia regular do sono ndao-REM e do sono REM. O controle deste
oscilador envolve a interagao entre grupos de células aminérgicas REM on e colinérgicas
REM off. Esta interagao reciproca é mediada por circuitos auto-regulatérios excitatorios e

inibitérios que envolvem o GABA e o glutamato.

2.5.2. Eixo hipotadlamo-hipéfise-adrenal (HHA)

O termo estresse conforme proposto por Selye (1973) envolve aumento da
exigéncia fisica e psicoldgica pela ativacdo dos eixos hipdéfise cortico-adrenal e simpatico-
adreno-medular (29). Os hormdnios produzidos pela ativacado destes eixos contribuem
para as respostas organicas adaptativas ao estresse com repercussdo nos sistemas
nervoso, respiratério, cardiovascular e imune (30). As reacbes fisiolégicas em cadeia,
para adequar as respostas aos estimulos ambientais ameagadores, podem produzir
mudangas nas respostas nociceptivas, na qualidade do sono, na ansiedade e na
memoria.

Pelo fato de a supressao da dor poder ser vista como uma resposta adaptativa ao
estresse, parece logico que este sistema hormonal também tenha um papel na analgesia
induzida por estresse. Esta hipotese é suportada por varias linhas de evidéncia (31). O
estresse estimula a liberagcdo do fator de liberador de corticotrofina (FLC), peptideo
envolvido na ativagédo do eixo hipotaldmico-cortico-adrenal (32). O mesmo é liberado pelo
hipotalamo e estimula a hipéfise anterior a liberar o horménio adrenocoticotréfico (HACT),

que ativa a glandula adrenal para liberar os corticosterdides (33). A analgesia produzida
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pelos corticosterdides é possivelmente mediada pela agdo anti-inflamatéria (34) e pela
acgao central ao nivel do nucleo magno da rafe (35). Além disso, os corticosterdides sao
fundamentais para evitar o bloqueio da analgesia opidide induzida pelo sistema opidide
enddgeno (36). O FLC é considerado o mediador dos efeitos do estresse, incluindo a
analgesia induzida pelo estresse (37). A B-endorfina, encontrada em altas concentragbes
na hipdéfise, é liberada conjuntamente com o HACT em situagdes de estresse, sendo
responsavel pela analgesia opidide induzida pelo estresse agudo (31).

Contudo, a exposicdo crénica ao estresse pode ter efeitos opostos na dor ao da
exposicao aguda (38). A hiperalgesia relacionada a exposi¢ao crénica ao estresse pode
estar vinculada a alteragdes no sistema opidide (39), uma vez que foi observada uma
diminuicdo na densidade de receptores opidides no cértex frontal, hipocampo e medula
espinhal nesta condigédo (40). Entretanto, a existéncia de outros mecanismos nao pode
ser descartada. Alteragcdes no metabolismo da adenosina e do ATP, que aparentam ter
importancia funcional na regulagdo dos limiares nociceptivos na medula, também foram
demonstradas em modelos animais de exposigao crénica ao estresse (41). A hiperalgesia
da exposicdo crbnica ao estresse também pode estar relacionada a alteragdes na
liberagdo ou na resposta do FLC na atividade ténica dos neurdnios do locus coeruleus
(37). Outra hipotese, aventada por Melzac (42), corrobora que algumas formas de dor
crénica poderiam estar relacionadas aos efeitos deletérios da liberacao cronica de cortisol
nos tecidos muscular, 6sseo e neuronal.

Estudos, tanto em humanos como em animais, tém demonstrado que a privagao
do sono pode causar uma ativacdo do eixo HHA e, neste contexto, atuar como um
estressor (43). Diferentemente de outras causas de estresse em que a exposi¢cao
continuada ao estimulo pode resultar em gradual habituacao e diminuicao das respostas,

nao ha sinais de que a privacdo do sono demonstre atenuagao a exposigao crbnica (43).
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2.5.3. Sistema noradrenérgico

A maioria dos neurénios noradrenérgicos se origina no locus ceruleus. O locus
tem projecdes ascendentes, descendentes e cerebelares que dao origem a maioria das
fibras noradrenérgicas na medula espinhal, hipotalamo, talamo, hipocampo, além de ter
projecdes no sistema limbico e neocortex. A exposi¢cao ao estresse estd associada a um
aumento no disparo no locus ceruleus e a um aumento associado na liberagdo e no
turnover de noradrenalina em regides cerebrais que recebem inervagao noradrenérgica.
O aumento na atividade do locus ceruleus também esta associado a manifestacbes
comportamentais de medo em modelos animais. Exposi¢cdes crénicas ao estresse
resultam em alteragcbes nas regides cerebrais nas quais o locus ceruleus tem projecgoes.
Estes entendimentos sdo relevantes no entendimento da influéncia do estresse na
incidéncia de disturbios psiquiatricos, como os estados de ansiedade (44).

Vérias observagbes sugerem que os neurbnios noradrenérgicos participam na
regulacado do estado comportamental. Por exemplo, os neurdnios do locus ceruleus estao
muito ativos durante a vigilia, menos ativos durante o sono ndo-REM, e quase silentes
durante o sono REM. Noradrenalina é liberada durante a vigilia, e manipulagbes que
aumentam a atividade neuronal do locus ceruleus ou da transmissdo noradrenérgica
promovem despertar. A noradrenalina promove a ativagdo cortical e a vigilia,
especialmente durante periodos de estresse (45).

As células noradrenérgicas estdo inativas durante o sono REM. Estudos
neuronais sugerem que a interrupgao normal da atividade noradrenérgica possa estar

relacionada a perda de tdnus muscular durante o sono (46).

2.5.4. Sistema serotonérgico
O sistema serotoninérgico também atua na regulagdo do sistema HHA,
principalmente por aumentar a inibicdo do feedback induzido pelo cortisol (47). As vias

serotonérgicas que se originam nos nucleos dorsais da rafe, ao nivel do tronco cerebral,
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projetam vias serotonérgicas para o septo, hipocampo, estruturas limbicas e neocértex.
Certos nucleos serotonérgicos modulam estruturas encefélicas implicadas na ansiedade,
como o locus ceruleus e para-gigantocelularis. Além disso, ha boas evidéncias de que a
serotonina modula fungdes sensoriais € motoras em nivel encefalico e espinhal.

A serotonina também regula o estado comportamental. Os nucleos mediano e
dorsal da rafe sdo as principais fontes das fibras serotonérgicas que invervam o SNC.
Como a maioria dos neurdnios aminérgicos, os neurdnios do nucleo dorsal da rafe estao
ativos durante a vigilia, menos ativos durante o sono nido-REM e virtualmente inativos

durante o sono REM.

2.5.5. Sistema histaminérgico

A acado sedativa dos anti-histaminicos classicos evidenciou a importancia da
histamina no SNC. No entanto, a existéncia do sistema histaminérgico sé foi aceita no
inicio da década de 1980, quando houve a demonstracdo imuno-histoquimica de
neurénios histaminérgicos no nudcleo tuberomamilar do hipotdlamo posterior, com
projecdes aos sitios circunjacentes (48). Seu efeito é mediado por receptores Hy a Hy. Os
agonistas H; produzem sono por provavel estimulo auto-inibitério, enquanto os
bloqueadores de H; como a difenidramina aumentam o sono REM e nao-REM.

Os neurénios histaminérgicos do nucleo tuberomamilar sdo o marcapasso que
dispara em ritmo regular lento (abaixo de 3 Hz). A taxa de disparo dos neurdnios
histaminérgicos varia de acordo com o estado comportamental. E alta na vigilia ou
atencdo e baixa ou ausente no sono. Evidéncias indicam que a histamina induz o
despertar. Também estimula a atividade cortical por meio de neurbnios colinérgicos do
cértex basal e serotonérgicos do nucleo dorsal da rafe. No cortex e na amigdala, a
histamina e agonistas dos receptores Hj; controlam a liberacdo de acetilcolina, implicada
na vigilia e atencéo.

Também se evidenciou que alteragdes nos niveis cerebrais de histamina

influenciam a nocicepgéao (49). Injecdes intraventriculares de histamina elicitam analgesia
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mediada por de receptores H, e antagonistas H, inibem a analgesia induzida pela morfina
(50). Os antagonistas H, ndo tém nenhuma afinidade pelos receptores opidides mu,
indicando que a histamina €& imprescindivel na analgesia mediada pelos receptores

opidides (48).

2.5.6. Sistema colinérgico

Consideraveis evidéncias demonstram o envolvimento do sistema colinérgico na
regulacdo do comportamento. Bulbo, ponte, areas pedunculo-pontina e dorsolaterais
apresentam grande densidade de neurdnios colinérgicos, os quais estdo conectados aos
nucleos hipotalamicos medial, lateral e intra-laminar. No despertar e no sono REM estes
neurénios despolarizam neurbnios de transmissdo hipotaldmicos que ativam zonas
talamo-corticais, acelerando o ritmo de atividade cortical. Em contraste, durante o sono
nao-REM, os neurbnios colinérgicos sao relativamente inativos e a sinalizag&o colinérgica
talamo-cortical é ténue.

Os neurbnios colinérgicos do tronco cerebral projetam-se para o coértex,
hipocampo e amigdala. A atividade desses neurbnios é intensa ao despertar e no sono
REM, mas baixa no sono ndo-REM. Essas evidéncias obtidas de estudos clinicos e
experimentais mostram que a atividade agonista da acetilcolina em receptores nicotinicos
€ muscarinicos, do subtipo M,, produz dessincronizacao da atividade cortical e aumenta o
estado de vigilia. Antagonismo nos receptores muscarinicos ou lesdes de trono diminuem
a atividade eletroencefalografica e alteram o estado cognitivo. Além do envolvimento do
sistema colinérgico na regulacado do ritmo sono-vigilia, ele apresenta importante fungao

na modulagao da dor.

2.5.7. Sistema GABAérgico
Os neurbnios GABAérgicos compdem o sistema que usa o GABA como
neurotransmissor — o principal neurotransmissor inibitério do SNC. Os neurdnios

GABAérgicos estao distribuidos extensivamente no cérebro (51) e exercem efeito pré-
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sinaptico (sinapse axobnio-axonica) ou inibicdo pds-sinaptica. A maior densidade de
receptores GABA, esta no cortex, hipotalamo, cerebelo, hipocampo e nucleo estriado.
Também sdo encontrados no mesencéfalo, ponte e medula espinhal (52). Altas
concentragdoes da GABA sao encontradas nas laminas | e Il do corno dorsal da medula,
nas quais chega grande parte da aferéncia nociceptiva dos aferentes primarios. O GABA
liga-se a dois tipos de receptores, GABA, e GABAg, que sdo diferenciados com bases na
seletividade agonista-antagonista (53, 54). O GABAa no aferente primario, devido a
hiperpolarizagéo, diminui a liberagcdo de aminoacidos excitatorios, exercendo um controle
inibitério tonico na liberagéo da substancia P (55).

Os efeitos inibitérios interneuronais incluem a agao em neurdnios dopaminérgicos,
serotonérgicos e noradrenérgicos.

As células serotoninérgicas, histaminérgicas e noradrenérgicas estéo
normalmente silentes durante o sono REM porque elas sao inibidas por neurdnios
GABAérgicos (46). O fato de que, em algumas condigdes, como a cataplexia, esses 3
grupos de células nao cessam a atividade conjuntamente, demonstra que elas podem ser
controladas individualmente por diferentes populagbes de células GABAérgicas. A
aplicagado de GABA em grupos de células serotonérgicas e noradrenérgicas inicia o sono
REM, demonstrando que a interrupgao da atividade destes grupos de células pelo GABA

€ importante no controle do sono REM (46).

2.5.8. Sistema opidide

O sistema opidéide & um componente importante dos sistemas inibitorios
descendentes que modulam a sensibilidade dolorosa. E formado por diferentes
receptores (mu; e mu,, delta; e delta,, kappa e sigma), que se distribuem
abundantemente no hipocampo, nucleo magnus da rafe e ventro-medial, na substancia
cinzenta periaquedutal e substancia gelatinosa.

Muitos neurbnios da lamina marginal do corno posterior da medula (lamina I)

respondem exclusivamente a estimulos nociceptivos e sado, portanto, chamados de
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neurénios nociceptivos especificos. Parte dos sinais que transmitem sdo modulados ao
nivel da substancia gelatinosa (lamina Il), por interneurénios do sistema opidide. Os
opidides enddgenos que atuam nestes receptores sdo as encefalinas, endorfinas e
dinorfinas. As encefalinas (leucina e metionina) sao pentapeptidios. A B-endorfina é
derivada da pré-opiomelanocortina, um polipeptidio expresso na hipoéfise, que também da
origem ao HACT. Tanto a B-endorfina quanto o HACT s&o liberados na circulagdo em
resposta ao estresse.

As primeiras demonstra¢oes de analgesia induzida pelo estresse foram feitas por
Akil (56) e Hayes (57). Seus resultados, entretanto, diferem sob um aspecto fundamental.
Akil (56) observou que o pré-tratamento com naloxona bloqueava a analgesia induzida
pelo estresse, sugerindo o envolvimento de sistemas opidides na sua génese. Hayes
(57), por sua vez, observou que a naloxona ndo bloqueava essa analgesia, indicando o
envolvimento de outros sistemas fisiolégicos. Varios estudos subseqlientes avaliaram
diversos mecanismos na resposta a diferentes estressores, evidenciando que nem todos
induzem analgesia (31). Ainda permanecem pouco esclarecidas as razbes pelas quais

certos tipos de estressores induzem analgesia e outros nao (55, 58).

2.5.9. Sistema glutamatérgico

O glutamato é o principal neurotransmissor excitatério, com ampla distribuicdo no
sistema nervoso central (SNC). Estima-se que 80% do total de sinapses cerebrais sejam
glutamatérgicas. Os neurbnios glutamatérgicos sao particularmente concentrados no
hipocampo, nas camadas mais superficiais do cortex cerebral e na substancia gelatinosa
da medula espinhal. Os neurdnios glutamatérgicos abundantes no hipocampo parecem
ter um papel significativo na formacao da memaria (59).

Assim como na maioria do SNC, a transmissao excitatéria no corno posterior da
medula e, especificamente, as vias excitatérias da nocicepcdo sdo mediadas pelo

glutamato. No processo da transmissao nociceptiva, ele é liberado pelos terminais
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aferentes primarios no corno posterior e se liga pés-sinapticamente aos neurdnios de
segunda ordem, envolvidos na transmiss&o do sinal nociceptivo ao SNC (55).

O glutamato age por meio de receptores ionotropicos e metabotrépicos.
Conhecem-se trés tipos de receptores ionotropicos: N-metil-D-aspartado (NMDA), acido
a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolproprionico (AMPA) e kainato. Os receptores
metabotrépicos sao classificados em 8 subtipos, que diferem dramaticamente na
resposta ao glutamato. Esse neurotransmissor € liberado pelo trato retinohipotalamico no
nucleo supraquiasmatico, e esta envolvido no feedback positivo da hipocretina/orexina,

crucial para promover o despertar (60).

2.5.10. Sistema dopaminérgico

Os neurbnios dopaminérgicos sao abundantes na substincia negra, area
tegmental ventral, hipotalamo posterior e nicleos da base. Esses nerurbnios fazem
conexdes com o cortex frontal, estriado, areas limbicas e tdlamo. Embora sua atividade
na regulagcao do comportamento seja bem conhecida, o conhecimento de sua fungao na
regulagéo do ritmo sono-vigilia ainda é incipiente. Estudos demonstram que os niveis de
dopamina extra-celular estdo aumentados na vigilia, da mesma forma que o uso de
agonistas de D1, D, e Dz aumentam a vigilia e reduzem o sono REM e ndao-REM.

A importancia da dopamina para o despertar tem sido demonstrada por estudos
experimentais e clinicos. Essa amina € removida do espago sinaptico por
transportadores, portanto, o uso de bloqueadores da recaptacdo, como as anfetaminas,
aumenta o estado de vigilia, e o uso de bloqueadores dos receptores dopaminérgicos,

como os antipsicéticos, induz o sono.

2.5.11. Sistema orexina/hipocretina
A orexina exerce papel fundamental na regulacdo do sono-vigilia. Esse
neuropetidio dos tipos A e B (hipocretina 1 e 2) é produzido exclusivamente por

neurdnios do hipotalamo lateral e posterior. Esses se projetam para o /ocus ceruleus,
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tegmentos bulbo-pontino e area tegmental dorso-lateral. A expressao de fos e os niveis
de orexina no liquido cefaloraquidiano sugerem que esses neurdnios sdo mais ativos na
vigilia ou na atividade locomotora e menos ativos durante o sono nao-REM.

Esses neurbnios sado tonicamente ativados pelo glutamato, que mantém
mecanismo de feedback postivo para sustentar a atividade dos neurdnios produtores de
orexina. A noradrelina e a serotonina parecem inibir esses neurdnios, que estido
envolvidos em comando do despertar, controle da alimentagao, atividade locomotora,

temperatura corporal e fungdes autonémicas.

2.6. Mecanismos centrais de modulacdo da dor

Os mecanismos centrais da dor envolvem os neurdnios de segunda ordem,
interneurénios e sistemas moduladores. O corno dorsal da medula é o sitio onde
terminam os aferentes primarios. Nesse nivel ha uma complexa interacdo entre fibras
aferentes, neurbnios espinhais locais e fibras cortico-descendentes (61). Os neurdnios
aferentes primarios terminam primariamente nas laminas |, Il e V de Rexed (62), onde
fazem conexdes com varias classes de segundos-neurdnios do corno dorsal da medula.
Algumas fibras ascendem e descendem varios segmentos, no trato de Lissauer, antes de
terminar nos neurdnios que se projetam para os centros mais altos.

A transmissdo da informacdo nociceptiva € modulada em varios niveis do
neuroeixo, incluindo o corno dorsal da medula. Os impulsos aferentes nociceptivos sado
modulados por mecanismo inibitérios que limita o efeito de impulsos subseqientes. A
inibicdo € mediada pelo efeito de interneurdnios inibitérios locais e vias descendentes. As
estruturas supra-espinhais que compbéem o sistema modulador descendente incluem o
hipotalamo, substancia cinzenta periaquedutal, locus ceruleus, nucleo magno da raphe e
0s nucleos paragiganto celularis laterais. A inibicdo descendente ocorre a nivel pré-
sinaptico e pds-sinaptico; envolve a acao de peptideos opidides enddgenos e de outros
neurotransmissores, como a serotonina, a noradrenalina e o GABA.

A dor e os sinais nociceptivos podem exercer forte influéncia na fungdo motora,
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autondmica e no estado emocional. E também claro que a percepcdo da dor pode ser
fortemente modulada por sistemas descendentes que se originam em varias partes do
cérebro, que mantém a inibicdo ténica do sistema nociceptivo (63). Esta modulagao pode
levar tanto um upregulation da percepg¢do da dor, quanto a um down regulation da
percepgao da dor (64).

Estudos de imagem funcional tém mostrado evidéncias de multiplos centros
envolvidos na ativacido do sistema nociceptivo e a associacao desses aquelas areas que
controlam as fungbes motoras, autondmicas e o estado emocional (65). Por exemplo, é
claro que o ganglio basal e a regido da substancia cinzenta periaquedutal tanto recebem
informagdes nociceptivas, quanto coordenam importantes aspectos do movimento e do
controle motor (66). Estas regides do cérebro abrangem o sistema limbico e areas como
a substancia cinzenta periaquedutal, que fornecem substrato anatémico para as
interacdes entre nocicepgao, estado emocional e atividade autondémica (67). Ha uma
consideravel sobreposicdo entre o sistema neuroanatdmico, o sistema neurotransmissor

modulador da percepc¢éo da dor e aqueles que controlam o estado emocional (67).

2.7. Qualidade de sono e percepc¢édo dolorosa

A hipdtese sobre o potencial efeito da qualidade do sono na dor surgiu ha
aproximadamente 30 anos, quando Moldofsky experimentalmente interrompeu o estagio
4 do sono (slow wave sleep [SWS]) em sujeitos saudaveis e avaliou medidas
dolorimétricas musculoesqueléticas no dia seguinte, tentando mimetizar os sintomas de
fibromialgia (68). A sensibilidade dolorosa a pressao e a probabilidade de dor musculo-
esquelética aumentaram. Este trabalho inicial levou Moldofsky a hipotetizar que a relagao
entre disturbio do sono e dor crbnica era mais bem caracterizada por um ciclo vicioso
reciproco, no qual a dor contribuia para o disturbio do sono, e o disturbio do sono
contribuia para o aumento da dor. Em um segundo estudo, 0 mesmo autor (69) ndo

observou esse resultado quando houve interrupgdo do sono REM.
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Outros estudos mais recentes, com pequeno numero de sujeitos, que avaliaram
resposta hiperalgésica a privagdo do sono em voluntarios saudaveis, tém demonstrado
resultados conflitantes. Aritma et al. (70) ndo encontraram relacao entre privacdo parcial
do sono e redugao do limiar nociceptivo a pressao. Older (71) também nao encontrou
efeito da privacao de SWS no limiar nociceptivo. Por outro lado, Lentz (72) observou que
a interrupcao do SWS por 3 noites consecutivas estava associada a redugéo de 24% no
limiar nociceptivo da musculatura esquelética e ao aumento do desconforto, a fadiga e a
resposta inflamatéria cutdnea. Em ensaio clinico randomizado cruzado, Onen (73)
verificou hiperalgesia a estimulos mecanicos em voluntarios submetidos a privagao total
de sono durante quarenta horas e marcado efeito analgésico rebote ap6és uma noite de
recuperacdo com SWS. Estudo controlado com individuos saudaveis mostrou que
reducdes de quatro horas no tempo de sono, assim como privagdes especificas do sono
REM, foram seguidas de respostas hiperalgésicas (74).

Em um ensaio clinico com voluntarios saudaveis randomizados a um periodo de
12 dias com sono restrito (4 horas/ noite) ou normal (8 horas / noite), Haack e Mullington
(75) observaram que o grupo com restricdo de sono sustentada apresentou declinio
progressivo no humor e desconforto corporal (incluindo dor).

O efeito da qualidade do sono em dor aguda foi avaliado numa coorte de
pacientes queimados hospitalizados (76). O estudo evidenciou significativa relagao
temporal entre qualidade do sono, dor e consumo de analgésicos. Uma noite de sono de
ma qualidade foi seguida de maiores escores de dor e maior consumo analgésico. Da
mesma forma, dor e maior consumo de analgésicos durante o dia antecederam noites
com sono de ma qualidade.

Em um estudo observacional com voluntarias saudaveis, Smith et al. (77)
observaram uma correlagdo negativa entre laténcia e percentagem de sono REM durante
a noite com limiares de dor.

Os mecanismos hiperalgésicos da privacao do sono foram também estudados por

meio de intervengdes farmacolégicas. Uma das primeiras pistas foi dada pelo estudo de
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Ukponmwan (78), que evidenciou o prejuizo de agéo analgésica de opidides enddgenos e
exdgenos na privagao seletiva de sono REM. Possivelmente, a privagao de sono induz a
inibicdo da sintese proteica de opidides (79) e/ou a redugao na afinidade dos receptores
mu e delta aos petideos enddgenos ou aos opidides exdgenos (80). Outro estudo desse
mesmo autor (81) verificou que a privagdo do sono REM suprimia os efeitos analgésicos
produzidos pela aplicagcdo de inibidores da encefalinase, inibidores da MAO B e
substratos da MAO B. Esta resposta sugere que outros sistemas, além do opidide, devem
estar envolvidos nesta resposta hiperalgésica induzida pela privagdo do sono, pois os
inibidores da MAO B potencializam a atividade dopaminérgica e serotoninérgica. Além
disso, a privagao de sono REM reduz a atividade do sistema inibitério colinérgico (74) e
aumenta a atividade glutamatérgica, que pode funcionar como mecanismo de facilitacao
nociceptiva. (82).

Esses resultados subsidiam o substrato neurobiolégico compartilhado pela dor e o
sono postulado por Foo e Mason (83) e os potenciais mecanismos que explicam o efeito
hiperalgésico induzido pela privagao do sono.

Cabe ressaltar que a maioria desses estudos apresenta inconsisténcias
metodolégicas, tais como auséncia de grupo controle e nimero limitado de sujeitos.
Segundo, a perturbacdo do sono em casos de insbénia crénica pode ndo ser equivalente a
privagdo de sono extrema e de curta-duragdo avaliada nos estudos experimentais,
dificultando a generalizacdo dos resultados. Terceiro, fatores individuais (como idade e
sexo dos sujeitos avaliados), que foram minimamente controlados, podem interagir com
os efeitos da privagdo do sono sobre a dor. A observagao destas questdes metodoldgicas
restringe conclusbes mais definitivas sobre o real impacto das alteragdes do sono na

modulacdo da sensacgao dolorosa.
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3. MARCO TEORICO
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Os determinantes da dor pdés-operatéria sdo multiplos e complexamente inter-
relacionados. Muitos dos aspectos que contribuem para a dor podem interagir com ela de
maneira reciproca, criando ciclos viciosos que se autoperpetuam, propiciando sua
cronificagao.

Na avaliacdo de pacientes cronicamente doentes, com quadros algicos,
alteracdes de humor e dificuldades de conciliar o sono, torna-se dificil avaliar relacdes do
tipo causa-efeito e discernir qual disturbio iniciou ou potenciou os demais processos.

Os estudos experimentais, utilizando voluntarios saudaveis, tentam avaliar o
impacto de alteragbes do sono na resposta dolorosa, mas os modelos utilizados tém
grandes limitagbes para mimetizar as alteragdes crénicas de sono, semelhantes aquelas
apresentadas por pacientes insones.

As alteragdes cronicas do sono podem induzir alteragbes na neuroplasticidade, ou
alterar a resposta de sistemas homeostaticos e desta maneira, influenciar varios aspectos
atrelados a percepcao da sensacgao dolorosa e outros desfechos pds-operatorios.

Neste estudo tentamos obter uma amostra homogénea, de pacientes sem
disturbios dolorosos ou psiquiatricos prévios, submetidas a procedimentos cirurgicos,
anestésicos e analgésicos padronizados, com controle de multiplos fatores
potencialmente confundidores, para tentar avaliar de maneira independente o impacto da
qualidade de sono pré-operatorio na dor e outros desfechos pds-operatorios.

As multiplas interagdes entre qualidade de sono, resposta ao estresse e os

diferentes eventos de interesse de nosso estudo encontram-se sumarizados nas fig. 1.



Modelo Conceitual

Qualidade de Sono

Dor

Estresse

Ansiedade

Figura 1 — Interrelacdes entre qualidade de sono, estresse, dor e ansiedade
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4. Objetivos

4.1 — Avaliar os fatores associados a qualidade de sono pré-operatério.

4.2 - Avaliar a relagdo entre qualidade de sono pré-operatério e os seguintes
desfechos pés-operatorios:
e nivel de dor;
e ansiedade-estado;

e sonoléncia.
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Summary

We have assessed the relationship between subjective preoperative sleep quality
and postoperative outcomes on 45 patients, age range 18 to 60 years, ASA I-ll, who
underwent elective abdominal hysterectomy with epidural anaesthesia. The measuring
instruments were a structured questionnaire, the Pain Visual Analog Scale (VAS), the
McGill Pain Questionnaire, the State-Trait Anxiety Inventory, the Montgomery-Asberg
Depression Rating Scale, the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) and the Epworth
Sleepiness Scale. The scores on PSQIl were categorized as been bad >10 (n=12) or good
< 10 (n=33). Repeated measure ANOVA was used to compare the PSQI groups on pain,
anxiety, morphine consumption and sleepiness. Patients with bad PSQI presented higher
pain on McGill Questionnaire [(F (2, 42) =11.48, P = 0.00] and on VAS [(F (2, 42) =13.19,
P = 0.00]. Also, it presented higher state-anxiety [(F (2,42) =8.50, P = 0.00] in

postoperative and sleepiness level [(F (2, 42) =4.98, P = 0.01].

Key words: sleep quality/ sleepiness/ anxiety/ pain / hysterectomy/ recovery
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Introduction

As pain is often the predominant symptom in the postoperative period, it can be
considered an important outcome of surgery. Although the concern about the
postoperative pain have gained ground in clinical settings, and formal acute pain
management programs have been implemented with the objective to reduce the length of
hospital stays, and reducing the adverse effects of postoperative pain [1], the percentage
of patients unsatisfied with postoperative analgesia has remained constant over the last
20 years at approximately 60% [2,3]. To improve the postoperative pain management it is
essential to consider the interaction among sensory, affective, cognitive, cultural, and
behavioral factors [1], because the pain is determined not only by the characteristics of
the noxious stimulus, but also by cognitive and behavioral factors.

Previous studies have identified as predictors of acute postoperative pain the
preoperative pain level, depressive symptoms, state and trait-anxiety [4], the amount and
type information about the procedure [5] and cultural and experimental factors. Chapman
and Cox [5] also report that the type of surgery and the meaning attached to it affects the
subjective response to surgery. Research in chronic pain has linked the pain severity with
sleep disturbance [6]. Furthermore, as sleep quality had been linked with imune down
regulation, risk of depression, substance abuse and anxiety disorders, [7] it may
contribute to increase the postoperative morbidity.

Whether the preoperative sleep quality is also associated with acute postoperative
pain remains unknown. Although some previous studies have attempted to establish this
correlation, methodological questions related to assessment bias, heterogeneous samples
and the absence of adequate control of potential confounding factors related to type of
pre-, intra- and postoperative pharmacological interventions and psychological state, it
makes imperative that more studies take in account these methodological questions to
analyze more deeply the potential effect of preoperative sleep quality on the postoperative
pain. Consistent with this perspective, the present study had the objective to assess the

relationship between subjects report of preoperative sleep quality and postoperative
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outcomes assessed by pain, anxiety and sleepiness in patients undergoing abdominal

hysterectomy.

Methods

This study was performed in a tertiary care university hospital after approval by the
local Ethics Committee. Written informed consent was obtained from all patients. Study
subjects of this prospective cohort study refers to the placebo control groups included in
previous clinical trials that were primarily intended to evaluate the effect of preoperative
pharmacological intervention on the postoperative outcomes. We studied 45 inpatients
(ASA grade I-ll) undergoing elective abdominal hysterectomy for myomatoses. Age
ranged from 18 to 60 years. Exclusion criteria included medical history of brain damage,
mental retardation, psychiatric disorder, chronic pain, use of psychopharmacology drugs,
not speaking Portuguese and difficulty in understanding verbal commands. Patients with a
body mass index (BMI) >35 kg.m? were also excluded. The baseline patients’

characteristics are shown in Table 1.

Assessment and instruments

The six evaluators had received 1 month (60 h) of training, consisting of role-
playing activities and discussion, focusing on unclear questions or difficulties that might
appear during the interviews. During data collection, the group had a weekly meeting to
discuss the application of the questionnaires and to solve problems related to the
research protocol. Also, the evaluators were assisted in 15% of the interviews by the main
investigator.

In order to minimize a possible influence of the word “pain” on anxiety scores, the
influence of emotional reactions on the scores of depression tests applied by the
evaluators, and to control a possible bias, determined by loss of concentration throughout

the assessment, the tests were applied in different pseudo-random sequences.
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Assessment of outcomes

The main outcome of the study was the postoperative pain response assessed by
pain scores on Visual Analogue Scale (VAS), the pain-rating index of the McGill
Questionnaire and the morphine consumption. The secondary outcomes were

postoperative state-anxiety, the sleepiness level on the Epworth Sleepiness Scale (ESS).

Assessment of pain

The assessment of pain was by VAS and the McGill Questionnaire. It was recorded
at 6, 12, 18, 24 and 48hours postoperatively and the morphine consumption during the 48
hours after surgery.

The VAS consists of a 100-mm line that pictorially represents a continuum between
two behavioral extremes: no pain (score 0) and extreme pain (score 100) [8]. The use of
the VAS was explained to the patient the night before the operation.

The McGill Questionnaire [9], adapted to Brazilian Portuguese [10], was used to
measure the multidimensional pain experience (sensory, affective and evaluative
dimensions) [9]. The scores in the pain-rating index were used to perform the analysis.

The amount of morphine taken during the first 48h after the surgery, adjusted by

patient weight, was used to assess the analgesic consumption.

Assessment of anxiety and sleepiness

The State-Trait Anxiety Inventory (STAI), validated and adapted to Brazilian
Portuguese [11], was used to measure anxiety. State-anxiety (transient anxiety that varies
according to the situation) and trait-anxiety (stable personality disposition reflecting
general level of fearfulness). The state-anxiety was evaluated preoperatively, 6, 24 and 48
hours after surgery.

The ESS, adapted to Brazilian Portuguese [12] was utilized to measure daytime

sleepiness. This is a self-administered eight-item scale for measuring daytime sleepiness
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in adults in terms of the propensity of a person to doze or fall asleep when intending to
remain awake [13]. ESS scores range from 0 to 24 in an increasing order of sleepiness
[13]. The sleepiness was recoded preoperatively and at 6, 12, 18, 24 and 48 hours

postoperatively.

Assessment of preoperative and postoperative sleep quality

Sleep quality was assessed through the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI),
which is a self-rated questionnaire with previously established reliability and validity [14].
The PSQI consists of 19 questions grouped into seven areas for scoring, each equally
weighted on a scale from 0 to 3. The components are subjective sleep quality, sleep
latency, sleep duration, habitual sleep efficiency, sleep disturbance, use of sleeping
medications and daytime dysfunction. The seven component scores are summed up to
yield a global PSQI score, which ranges from 0 to 21; higher scores indicate worse sleep
quality. Although epidemiological studies have used a cutoff point on global scores in
PSQI of five to classify the subjective sleep quality as good or bad [14], we used the
highest quartile (Q75= 10), because cutoff point for patients in a stressfully situation, as in
the case of the present sample, had not been defined yet. In this study the subjective
sleep quality was classified as bad when scores in the PSQI was > highest quartile and
good when the scores was < highest quartile.

Subijective ratings of sleep quality on postoperative period was recorded at 24 and
48 h with one question, in which the patients were asked to rate how they had slept the
previous night using a visual analogue scale (VAS) [15-17] consisting of a 100 mm
horizontal line where the leftmost extreme correspond to “slept very poorly” and the

rightmost to “slept very well”.

Assessment of psychological state
The Montgomery-Asberg Depression Rating Scale (MADRS), adapted to Brazilian

Portuguese [18], was used to measure depressive symptoms. An intraclass correlation of
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0.80 was observed for the agreement among different evaluators.

Exposure to alcohol was evaluated by the CAGE Questionnaire, adapted to
Brazilian Portuguese [19]. This questionnaire consists of four questions. Two positive
answers indicate dependence. Using this cut-off point, Masur and Monteiro [19]
established a sensitivity and specificity of 88% and 83%, respectively, for the brazilian
population.

A 100 mm VAS was used to assess the fear of the surgical procedure, the fear of
the anesthetic procedure and the fear of postoperative pain. Furthermore, nausea,
vomiting and the satisfaction with pain management were assessed by the same method.
Scores ranged from zero (absence of symptom or very dissatisfied) to 100 (maximum

symptom or very satisfied).

Preoperative evaluation

In the afternoon before the operation, each patient was submitted to all tests in the
presence of a previously trained evaluator. If necessary, evaluators were allowed to help
patients read the questions during the application of anxiety scales. All patients answered
a structured questionnaire to assess demographic characteristics, previous disease and
drug use. To guarantee the blinding, the questionnaire contained several questions that
were not related to sleep and pain. After applying the tests, all patients underwent the pre-
anesthetic evaluation by the same anesthetist that prescribed preoperative medication
according to the protocols, and the patients selected for the present analysis were those

who received placebo. No other preoperative medication was given.

Anesthetic technique

On arrival in the anesthetic room, all patients received standard monitoring. Prior to
the epidural anesthesia, normal saline solutions 0.9% 10mL/kg and IV fentanyl (100 ug)
were administered. Then, all patients had an extradural catheter inserted at lumbar

segments L2/L3 or L3/L4. Ropivacaine (10 mg.mL") 16-20 mL was administered
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epidurally. If there were signs of inadequate analgesia additional doses of 5 mL were
used. A continuous propofol infusion (doses of 0.08 to 0.1 mg.kg.min™') was administered
to maintain conscious sedation during surgery. Intraoperative variables, including
ropivacaine and length of surgery, blood loss, and anesthetic and surgical complications,
were noted. At the end of the surgery, the sedation was stopped and the extradural

catheter was removed.

Postoperative evaluation and analgesia

The pain, anxiety and sleepiness were evaluated in several moments after the
operation. To ensure blinding, the physicians who performed the preoperative evaluation
were not assigned to perform the postoperative evaluation in the same patient.

After being transferred to the postanesthesia care unit, patients were connected to
patient controlled analgesia (PCA) device, with a morphine delivered dose of 2.5-mg, 10-
min lockout and a maximum 4-h dose of 30 mg. If their pain was unrelieved, the PCA
doses were increased by 0.8 mg until pain control was achieved. The PCA was
maintained during the first 48 h following the procedure. The analgesic consumption was
measured by recording the amount of morphine used by PCA adjusted by patient weight.
No other pain medication was allowed. If required, metoclopramide (10 mg) was
administered for nausea. If this was ineffective, ondansetron (4 mg) was given. For
analytical purposes, the number of anti-emetic doses used in the first 48 hours after the

surgery was considered including both anti-emetics (metoclopramide and ondansetron).

Statistical analysis

Categorical data were examined by x°. The t test for independent samples was
used to compare the means between two groups classified as been good or bad
preoperative sleep quality. Variables that presented difference statistically significant in
the univariate analysis were included in the Multiple Regressions model to assess the

independent factors associated with preoperative sleep quality. The method applied was
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Stepwise Forward. Firstly, we determined the factors associated with preoperative sleep
quality to know which factors had to be controlled in the analysis of the relationship
between the preoperative sleep quality and the interest postoperative outcomes. This
strategy was used because the factors associated with preoperative sleep quality in this
particular context had not been widely described.

The relationship between preoperative sleep quality and postoperative outcomes
were compared by repeated measures analysis of variance (ANOVA). The preoperative
sleep quality was the grouping factor and time was the repeated measure regarding the
following outcomes: pain, anxiety, morphine consumption and sleepiness. The interaction
between factor and postoperative pain, anxiety and sleepiness were adjusted by
depressive symptoms levels, because this covariant emerged as independent predictors
for preoperative sleep quality and in previous studies it had been linked with the outcomes
that are being assessed in the present study [4]. Although preoperative scores on VAS
were dropped out from the multivariate model that assessed the factors associated with
preoperative sleep quality, the potential effect of this variable on the relationship between
preoperative sleep quality and postoperative pain was checked. As it did not determine
statistically significant changes in this relationship, this variable was not included in the
subsequent analysis.

Also, the analysis of the postoperative state-anxiety was adjusted by preoperative
state-anxiety and the analyses of the sleepiness, by morphine doses. However, the
relationship between the group and the postoperative outcomes were not adjusted by the
number of cigarettes smoked because this covariant was not related to the postoperative
outcomes, consequently not constituting a confounding factor. Values were considered
significant when type-l error (P) was below 0.05. Statistical significance was assessed
through the likelihood ratio test. Univariate and multivariate analyses were carried out
using the Statistical Package for the Social Sciences for Windows 11.0 (SPSS, Chicago,

IL).
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Results
The univariate analysis revealed a significant difference between bad and good
preoperative sleep quality in the following variables: number of cigarettes smoked per day,
state- and trait anxiety, depressive symptoms and preoperative pain on VAS (Table 1).
—  » Insert Table 1 here
The comparison between the groups of sleep quality corresponding to intra-and
postoperative periods is presented on Table 2.
— » Insert Table 2 here
In the multivariate analysis the variables correlated positively with the higher global
PSQI score were the level of depressive symptoms and number of cigarettes smoked per
day (which explained 64.00 % and 34.00% of variance, respectively) (Table 3). The
multiple correlation coefficients adjusted R? for this model was 64 %, that is, the
percentage of the total variation in a global PSQI score, which can be accounted for these
two variables.
— » Insert Table 3 here
The preoperative sleep quality (bad and good) adjusted by interaction with
depressive symptoms showed a strong effect of group on postoperative pain-rating index
on McGill Questionnaire [(F (2, 42) =11.48, P = 0.00] and effect of time [(F (2, 42) =7.79, P
= 0.00]. However, there was no interaction between time and group [(F (2, 42) = 0.92, P =
0.40] (Fig 1).
— » Insert Figure 1 here
Also, the analysis of postoperative pain by VAS across time adjusted by
depressive symptoms revealed a significant difference on pain level between the
preoperative sleep quality groups [(F (2, 42) =13.19, P = 0.00] and effect of time [(F (2,42)
6.14, P = 0.01]. However, there was no interaction between factors [(F (2, 42) =2.29, P =
0.11] (Fig 2). The preoperative bad sleep quality group showed higher levels of pain at all
times, being the points assessed either by the pain-rating index on McGill Questionnaire

or by the VAS.
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— » Insert Figure 2 here

There was no statistical difference between preoperative bad and good sleep
quality on morphine consumption adjusted by depressive symptoms [F (2,42) =0.91,
P=0.41]. Also, there was no effect from the interaction between time and group [(F (2,42)
=0.43, P=0.97]. However, there was a significant reduction in morphine consumption
across time, independently of the preoperative sleep quality group [F (2,42) = 4.95,
P=0.00] (Fig 3).

— » Insert Figure 3 here
There was an effect of preoperative sleep quality on postoperative anxiety, adjusted
by interaction with preoperative state anxiety and depressive symptoms [(F (2,42) =8.50,
P = 0.00] and effect of time [(F (2,42) =9.02, P = 0.00]. However, there was no interaction
between time and group [(F (2, 42) =0.52, P = 0.72] (Table 4).

The preoperative sleep quality showed a significant effect on postoperative
sleepiness level adjusted by morphine consumption [(F (2, 42) =4.98, P = 0.01]. Patients
with preoperative bad sleep quality showed higher levels of sleepiness, being points
assessed at all times. However, there was no effect of time [(F (2, 42) =2.28, P = 0.13] nor
of interaction between group and time [(F (2, 42) =1.69, P = 0.19] (Table 4).

— 5 Insert Table 4 here

Discussion

This study demonstrated that worse subjective preoperative sleep quality was
related to higher level of postoperative pain, anxiety and sleepiness. However, it did not
affect the postoperative sleep quality. Although the main outcome was to assess the effect
of preoperative sleep quality on postoperative outcomes, we first determined the
preoperative factors that might be related to preoperative sleep quality, to control thus,
their potential confounding effect on the subsequent analysis. The preoperative predictors
to subjective preoperative sleep quality were the depressive symptoms and number of

cigarettes smoked per day. As in the present study, the first factor determined statically
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significant changes in the relationship between preoperative sleep and the postoperative
outcomes; we adjusted the subsequent analysis for the effect of this variable.

Higher depression levels on admission were strongly correlated with bad sleep
quality, although this sample did not have a past or present history of psychiatric disorder.
This finding suggest that regardless this level of depressive symptoms are considered
mild, according the cutoff point used to begin the pharmacological treatment in depression
illness, and that this level of depressive symptoms had not been identified or recognized
as having clinical repercussion, they have clinical impact on sleep quality [4]. As there is
evidence that emotional distress, including anxiety and depression, is common in people
undergoing surgical procedures [20] and, according to previous studies in non-surgical
patients, the levels of psychological stress increased the risk of clinical illness and acute
infectious respiratory illness in a dose response manner, these aspects may be
considered in the perioperative settings [21]. Thus, additional studies are necessary to
specifically assess the effect of sleep quality on clinical postoperative outcomes that
express the effect of immunological function, such as the incidence of postoperative
infection.

The number of cigarettes smoked per day was strongly and positively correlated
with worse preoperative sleep quality. Although smoking cessation near surgery may
reduce related perioperative complications, smoking cessation indeed, or its anticipation,
may be a contributory factor to the high stress level experienced by presurgical patients.
Moreover, nicotine withdrawal may exacerbate stress in abstinent smokers. Prosise [22]
found a significant increase in the number of arousals, stage changes and awakenings in
a cohort of individuals submitted to smoking abstinence. Based on this finding, we
propose that carefully randomized controlled trial should be conducted to evaluate the
effect of the nicotine withdrawal management prior to surgery on postoperative outcomes.

The bad preoperative sleep quality group had higher levels of anxiety in the
postoperative period. This finding is consistent with findings of previous studies that have

associated bad sleep quality with higher vulnerability to develop psychiatric disorders [23]
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and minor psychiatric disorders in healthy young subjects [24]. Considering the
implications of sleep disturbances on the genesis or perpetuation of psychiatric disease
and the potential negative consequences of anxiety on postoperative outcomes as higher
pain levels, and a longer convalescence with prolonged hospital stay and the possible
connection between anxiety with the postoperative chronic pain [25], it is imperative that
these aspects are taken into account to improve postoperative management and possibly
also disrupt the processes responsible for the transition to pain chronicity.

In the present study the preoperative bad sleep quality did not determine the
immediately postoperative sleep quality (Table 2). Probably, this finding is explained
because another clinical factors and environment have more impact on the sleep quality in
this period than the preoperative sleep quality. In spite of showing higher anxiety and pain
levels, patients of the bad sleep quality group reported a higher level of postoperative
sleepiness (Table 4). The sleepiness can be associated with performance decrements,
memory lapses, mood changes, and behavior problems [26]. This could determine a
reduction of the postoperative recovery quality.

In the present study, patients with bad preoperative sleep quality demonstrated
higher levels of pain throughout the postoperative period. This finding is in agreement with
previous reports indicating that there is a relationship between pain and poor sleep quality
[6]. However, this relationship had been demonstrated in chronic pain but it had not been
extensively explored in acute postoperative pain. This finding demonstrates that
independent contributory role of chronic sleep disturbance in precipitating or maintaining
the higher pain response is not a specific property of chronic pain, but also of acute pain.
This finding is possibly supported by a neurobiological substrate for reciprocal
relationship, because brain structures associated with the generation and maintenance of
sleep are implicated in pain modulation. This relationship may reflect a chronic effect of
non-restorative sleep on pain sensitivity and may indicate that non-restorative sleep has
an immediate, as well as a chronic, influence on pain perception. Perhaps a clarification

will be found if the conceptualization of the relationship between sleep disturbance and
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pain is characterized as a reciprocal vicious cycle, with pain contributing to disturb sleep
and disturbed sleep also contributing to enhanced pain sensitivity.

In the present study, although the patients in the bad sleep quality experienced
higher levels of pain, morphine consumption across time was similar in both groups.
There are several reasons why some patients may not use morphine despite the pain
such as previous pain experience, sleepiness, side effects, fear of addiction and
overdose, or because morphine is usually associated with terminal diseases [27]. Others
pressed a button as soon as they felt pain and in preparation for movement [27]. These
factors can be considered when we use the morphine consumption by PCA as a pain
measure because it cannot be a sensible index to test the analgesic efficacy.

Some methodological issues regarding study design, sample selection and
assessment methods must be addressed. First, to minimize confounding bias, we
determined the independent factors associated with preoperative sleep quality from
multivariate analysis. Subsequently, the potential confounding effect these variables was
controlled on the analysis of postoperative outcomes. Second, we employed an
instrument widely used to assess subjective sleep quality that has an adequate internal
reliability, validity and consistency for clinical and community samples [28]. Third, patients
and interviewers unaware of the study objectives and they were assisted in 15% of the
interviews by the main investigator. Interview bias, therefore, is unlikely. Fourth, because
previous epidemiological research indicates that the prevalence of all psychiatric disorders
is higher in individuals affected by insomnia, we excluded all patients with history of
psychiatric disorders. Finally, we chosed to study a homogeneous sample not only related
to surgical procedure, but also to preoperative medication, anesthesia and analgesia
techniques to avoid confounding bias that could modify the relationship between
preoperative sleep quality and postoperative pain perception. However, a cause-
consequence relationship cannot be directly established because we examined a clinical
phenomenon but we did not examine mediators and specific neurobiological systems that

could explain this relationship.
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We conclude that the subjective bad preoperative sleep quality has a negative
clinical impact on the postoperative outcomes assessed by pain, anxiety and sleepiness in
the present sample. This finding encourages further investigation related to interventions
that could improve preoperative sleep quality to improve the quality of postoperative

recovery.
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Table 1. Baseline patient characteristics presented in mean + SD or percentage (n= 45)

68

Variable Good sleep qualityBad sleep quality
(n=33) (n=12) P

Age (years) 46.70 + 4.87 44.83 + 3.81 0.23
Formal education (years) 6.00 + 3.04 6.58 + 3.42 0.58
ASA status /11 19/14 04/08 0.13
Number of cigarettes smoked per day 0.24 £1.39 4.0+4.59 0.01*
Alcohol Yes / No 03/30 1711 0.71
Body weight (kg) 66.03 £ 9.77 67.33+11.61 0.87
Number of coffee drinks per day 2.33+2.04 2.50 +2.68 0.82
Preoperative pain on VAS 04.21 +10.51 19.00 + 23.61 0.00*
Fear of Anesthetic Procedure on VAS 49.50 + 33.51 46.72£40.12 0.81
Fear of postoperative pain on VAS 35.00 + 30.91 30.00 + 36.61 0.68
Fear of surgical procedure on VAS 46.51 + 32.83 54.73 + 44.41 0.50
Level of sleepiness in preoperative period on ESS 12.55 +6.93 14.50 £ 9.00 0.44
Number of previous surgery 1.53 £ 1.54 2.33+1.49 0.12
Trait-anxiety 36.48 £9.29 4950 +11.62 0.00*
State-anxiety 37.33£7.93 4592 +11.38  0.02*
Depressive mood 7.24 £ 6.82 21.08 £ 11.48 0.00*

*P<0.05
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Table 2. Clinical variables measured during intra-operative and postoperative periods.
Values

are mean (SD) or frequency (n= 45)

Variable Good sleep qualityBad sleep quality
(n=33) (n=12) P

Satisfaction with pain treatment 90.67 £ 11.70 95.33 £ 5.95 0.09
Fentanyl intravenous during the surgery (ug/kg) 2.44 +1.53 2.67 +1.31 0.46
Ropivacaine dose in the epidural anaesthesia 180.09 £ 22.90 187.08 £ 23.20 0.37
Time of surgery (min) 160.91 +40.24 151.67 £ 35.63 0.48
Mean of antiemetic doses during 48 hours 2.21£1.70 2.08 £ 1.56 0.82
Nausea on the postoperative period (48 h) on VAS 24.90 + 28.93 30.51£23.92 057
Sleep quality VAS 24 h after surgery 4.47 £2.90 474 £ 242 0.84

Sleep quality VAS 48 h after surgery 6.36 £ 2.15 7.34 £2.90 0.16
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Table 3. Multiple regressions of preoperative predictive variables for bad sleep quality

(n=45).

Variable in the equation B SE Beta t P-value
Level of depressive symptoms 0.29 0.044 0.64 6.65 0.00
Number of cigarettes smoked per day 0.49 0.146 0.32 3.38 0.00

Variable not in the equation

Preoperative pain level on VAS 0.07 0.65 0.51
State anxiety 0.12 0.91 0.36
Trait-anxiety 0.29 1.96 0.05

Adj. R®= 0.64; F=39.45, P=0.00
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Table 4. Preoperative sleep quality and its relationship to postoperative anxiety and

sleepiness (n=45)

Postoperative outcomes time of assessment (hours)

Postoperative state-anxiety
Sleep quality 6 h 12h 18h 24h 48 F P
Good (n=33) 140.88 +7.05 36.66 £ 7.05 35.81+5.51 [13.19 0.00*
Bad (n=12) 44.17 £ 14.39 41.00 +8.00 [39.83 +9.20

Postoperative Sleepiness on Epworth Sleepiness Scale
Good (n=33) [12.55+6.93 [11.27 +7.48 [12.03 +£6.94 10.12+6.43 [7.93+588 3.87 0.02**
Bad (n=12) [14.50+9.00 [13.67 +7.05 [11.17+7.84 [12.00+5.36 8.33 £ 6.00

ANOVA of repeated measures

*Adjusted by depressive symptoms and preoperative state-anxiety.

**Adjusted by depressive symptoms and morphine dose used during postoperative period (48h).
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Figure legends

Fig. 1. The pain index of the McGill Questionnaire determined by a 0 (no pain) to 60 (extreme
pain). The mean pain score for each group (bad and good sleep quality) is given for each time
point. There are differences between the groups at each time point assessed (p < 0.01; ANOVA of

repeated measures adjusted by depressive symptoms).

Fig. 2. Pain scores determined by a visual analogue scale (VAS) graded from 0 (no pain)
to 100-mm. The mean pain score for each group (bad and good sleep quality) is given
for each time point. There are differences between the groups at each time point

assessed (p < 0.01; ANOVA of repeated measures adjusted by depressive symptoms).

Fig 3. Morphine consumption in patient-controlled analgesia (PCA) across time for each
group (bad and good sleep quality) (p = NS; ANOVA of repeated measures adjusted by

depressive symptoms).



76

6.2 Relacdo entre Qualidade Subjetiva do Sono Pré-
Operatério e Desfechos P6Os-Operatérios em Pacientes

Submetidas a Histerectomia Abdominal
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Resumo

Nés avaliamos a relagdo entre qualidade subjetiva de sono pré-operatério e desfechos
pos-operatérios em 45 pacientes, idade entre 18 e 60 anos, ASA I-ll, submetidas a
histerectomia abdominal sob anestesia peridural. Os instrumentos de afericdo foram um
questionario estruturado, escala analogo-visual (EAV) de dor, questionario de dor de
McGill, o Inventario de Ansiedade Trago-Estado (IDATE), a Escala de depressdo de
Montgomery-Asberg, o indice de Qualidade de Sono de Pittsburg (IQSP) e a Escala de
Sonoléncia de Epworth. Os escores no IQSP foram utilizados para categorizar a
qualidade de sono como sendo ma > 10 (n = 12) ou boa < 10 (n = 33). Comparamos 0s
grupos no IQSP quanto a dor, ansiedade, consumo de morfina e sonoléncia utilizando
ANOVA de medidas repetidas. Pacientes com ma qualidade de sono apresentaram maior
dor avaliada pelo questionario de McGill [F(2,42) = 11,48, p = 0,00] e pela EAV [F(2,42) =
13,19, p = 0,00]. Além disso, apresentaram maior ansiedade-estado pds-operatéria

[F(2,42) = 8,50, p = 0,00] e sonoléncia [F(2,42) = 4,98, p = 0,00].

Palavras-chave: qualidade de sono / sonoléncia / ansiedade / dor / histerectomia /

recuperagao
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Introducéo

Por ser freqlientemente o sintoma predominante no periodo pés-operatério, a dor
pode ser considerada um desfecho cirurgico importante. Apesar de as preocupag¢des com
dor pds-operatdria terem ganho terreno em ambientes clinicos e programas formais de
manejo de dor aguda haverem sido implementados, com o objetivo de reduzir a
permanéncia hospitalar e os eventos adversos da dor pds-operatéria (1), a percentagem
de pacientes insatisfeitos com a analgesia pds-operatéria tem permanecido constante
nos ultimos 20 anos em aproximadamente 60%. (2,3). Para melhorar o manejo da dor
pos-operatéria € essencial considerar a complexa interagdo entre fatores sensoriais,
afetivos, cognitivos, culturais e comportamentais (1), uma vez que a dor é determinada
nao somente pelas caracteristicas do estimulo nociceptivo, mas também por fatores
cognitivos e comportamentais.

Estudos prévios identificaram como preditores de dor aguda pés-operatdria a dor
pré-operatéria, sintomas depressivos, ansiedade-traco e ansiedade-estado (4),
quantidade e tipo de informacdo sobre o procedimento (5), fatores culturais e
experiéncias prévias. Chapman e Cox (5) também relataram que o tipo de cirurgia e o
significado vinculado a ela afetam a resposta subjetiva a cirurgia. Pesquisas em dor
cronica relacionaram a intensidade da dor a disturbios do sono (6). Além disso,
considerando que a qualidade do sono ja foi associada a diminuicdo da fungao imune,
risco de depressdo, abuso de substancias e disturbios de ansiedade (7), também pode
contribuir para o aumento da morbidade pds-operatéria.

Entretanto, ndo ha relatos sobre a qualidade de sono pré-operatério também
estar associada a dor aguda péds-operatdria. Apesar de alguns estudos prévios ja
haverem tentado estabelecer esta correlagdo, ainda tornam-se imperativos novos
estudos, pois questdbes metodologicas relacionadas a avaliacdo de vieses, amostras
heterogéneas e auséncia de controle adequado de potenciais fatores confundidores,

relacionados ao tipo de intervengdes farmacologicas (pré-, intra- e pos-operatérias) e
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estado psicologico, ndo permitem a obtencao de conclusdes definitivas. Estes estudos
deveriam levar em consideracao tais questdes e analisar com maior profundidade o efeito
da qualidade de sono pré-operatério na dor poés-operatéria. De acordo com esta
perspectiva, o presente estudo apresenta como meta avaliar a relacao entre a qualidade
subjetiva de sono no pré-operatoério e desfechos pos-operatérios, como dor, ansiedade e

sonoléncia, em pacientes submetidas a histerectomia abdominal.

Método

Este estudo foi realizado em um hospital universitario de atengao terciaria apos
aprovacdo pelo Comité de Etica local. Todas as pacientes deram seu consentimento
informado para participagdo no estudo. Os individuos avaliados neste estudo de coorte
prospectivo consistem de grupos-controle alocados a placebo em ensaios clinicos prévios
que, primariamente, tinham a intengao de avaliar o efeito de intervengbes farmacoldgicas
pré-operatérias em desfechos pds-operatérios. Nos estudamos 45 pacientes (estado
fisico de ASA I-ll) submetidas a histerectomia abdominal por miomatose. A idade variou
entre 18 e 60 anos. Critérios de exclusdo incluiram histéria médica de dano cerebral,
retardo mental, disturbio psiquiatrico, dor crénica, uso de psicofarmacos, incapacidade de
falar portugués ou dificuldade em entender comandos verbais. Pacientes com indice de
massa corporal (IMC) > 35 kg.m™ também foram excluidas. As caracteristicas iniciais

das pacientes estao apresentadas na tabela 1.

Aferigdo e Instrumentos

Os seis avaliadores do estudo receberam um més (60h) de treinamento,
consistindo de atividades praticas e discussao, enfocando questdes que poderiam
suscitar duvidas ou dificuldades nas entrevistas. Durante a coleta de dados, o grupo se
reunia semanalmente para discutir a aplicagcdo dos questionarios e resolver problemas
relacionados ao protocolo de pesquisa. Além disto, os avaliadores foram assistidos em

15% das entrevistas pelo investigador principal.
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A fim de minimizar a influéncia da palavra "dor" nos escores de ansiedade, a
influéncia das reagdes emocionais nos escores dos testes de depressdo e controlar o
possivel viés determinado pela perda de concentragdo ao longo da avaliagado, os testes

foram aplicados em diferentes sequiéncias pseudo-aleatorias.

Avaliagdo dos Desfechos

O principal desfecho do estudo foi a dor pés-operatdria avaliada pelos escores de
dor na Escala Analogo Visual (EAV), o indice de dor do Questionario de McGill e o
consumo de morfina. Os desfechos secundarios foram a ansiedade-estado pds-

operatdria e o nivel de sonoléncia na Escala de Sonoléncia de Epworth (ESE).

Avaliagéo da Dor

As avaliagdes da dor pela EAV e pelo Questionario de McGill foram realizadas em
6, 12, 18, 24 e 48 horas de pds-operatorio. O consumo de morfina foi avaliado durante as
primeiras 48 horas de pds-operatorio.

A EAV consiste de uma linha de 100 mm que representa um continuum entre dois
extremos comportamentais: nenhuma dor (escore 0) e dor extrema (escore 100) (8). O
uso da EAV foi explicado ao paciente na noite anterior a cirurgia.

O questionario de McGill (9), adaptado a lingua portuguesa falada no Brasil (10),
foi utilizado para medir a experiéncia dolorosa multidimensional (dimensdes sensoriais,
afetivas e avaliativas). Os escores no indice de dor (pain rating index) foram utilizados
para a realizagao da analise.

O consumo de morfina nas primeiras 48 horas de pds-operatoério, ajustada pelo

peso da paciente, foi utilizado para avaliar o consumo analgésico.

Avaliagdo de Ansiedade e Sonoléncia
O Inventario de Ansiedade Trago-Estado (IDATE), validado e adaptado ao

portugués falado no Brasil (11), foi utilizado para medir a ansiedade. A ansiedade-estado
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(ansiedade transitoria, que varia de acordo com a situagdo) e a ansiedade-trago
(predisposicao pessoal estavel refletindo um nivel geral de apreensao) foram avaliadas. A
ansiedade-estado foi verificada no pré-operatério e em 6, 24 e 48 horas apds a cirurgia.

A Escala de Sonoléncia de Epworth (ESE), adaptada ao portugués falado no
Brasil (12), foi utilizada para mensurar a sonoléncia diurna. Esta € uma escala auto-
aplicavel de oito itens para avaliar a sonoléncia diurna em adultos em termos da
propensao a cochilar ou pegar no sono enquanto tentando manter-se acordado (13). Os
escores da ESE variam de 0 a 24 numa ordem crescente de sonoléncia. A sonoléncia foi

avaliada no pré-operatério e em 6, 12, 18, 24 e 48 horas de pds-operatorio.

Avaliacao da Qualidade de Sono Pré-Operatoério e Pés-Operatorio

A qualidade de sono pré-operatério foi avaliada através do indice de Qualidade de
Sono de Pittsburg (IQSP), que consiste de um questionario auto-aplicavel, com validade
e confiabilidade ja previamente estabelecidas (14). O IQSP é composto por 19 questbes
agrupadas em 7 areas de pontuacgio, cada uma igualmente ponderada em uma escala
de 0 a 3. Os componentes sao qualidade subjetiva de sono, laténcia, duracéo, eficiéncia
habitual, disturbios do sono, uso de medicagdes para dormir e disfungdes diurnas. Os
escores dos sete componentes sdo somados para dar o escore global do IQSP, que varia
de 0 a 21; escores mais altos indicam pior qualidade de sono. Apesar de estudos
epidemiolégicos terem utilizado um ponto de corte de 5 pontos no escore global para
classificar a qualidade subjetiva de sono em boa ou ma (14), nés utilizamos o maior
quartil (Q75 = 10), porque o ponto de corte para pacientes em uma situagao estressante,
como no caso desta amostra, ainda n&o havia sido definido. Neste estudo a qualidade
subjetiva de sono foi classificada como ma, quando os escores globais no IQSP eram
maiores que o maior quartil, e como sendo boa, quando os escores eram menores ou
iguais ao maior quartil.

Estimativas subjetivas da qualidade de sono no periodo pds-operatério foram

registradas em 24 e 48 horas com uma questdo, através da qual as pacientes eram
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solicitadas a avaliar como tinham dormido na noite anterior usando uma EAV (15-17). Ela
consistia de uma linha horizontal de 100 mm, onde a extremidade a esquerda
correspondia a “dormi muito mal” e a extremidade a direita correspondia a “dormi muito

bem”.

Avaliagdo do estado psicolégico

A escala de Depressdo de Montgomery-Asberg (EDMA), adaptada para o
portugués falado no Brasil (18), foi utilizada para medir sintomas depressivos. Uma
correlacdo intraclasse de 0,80 foi observada na concordincia entre os diferentes
avaliadores.

A exposicao ao alcool foi avaliada pelo questionario CAGE, adaptado ao
portugués falado no Brasil (19). Este questionario consiste de quatro perguntas. Duas
respostas positivas indicam dependéncia. Utilizando este ponto de corte, Masur e
Monteiro (19) estabeleceram a sensibilidade e especificidade de 88% e 83%,
respectivamente, para a populagéo brasileira.

Uma EAV de 100 mm foi utilizada para avaliar o medo do procedimento cirurgico,
o0 medo do procedimento anestésico e o medo de dor pds-operatdria. Alem disto, nausea,
vomitos e satisfacdo com o manejo da dor foram avaliados pelo mesmo método. Os
escores variaram de zero (auséncia de sintoma ou muito insatisfeito) a 100 (sintoma

maximo ou muito satisfeito).

Avaliagdo Pré-Operatéria

Na tarde anterior a cirurgia, cada paciente foi submetida a todos os testes na
presenca de um avaliador previamente treinado. Se necessario, era permitido aos
avaliadores auxiliarem as pacientes na leitura das questdes durante a aplicagcdo das
escalas de ansiedade. Todas as pacientes responderam a um questionario estruturado
para avaliar caracteristicas demograficas, doengas prévias e uso de medicac¢des. Para

assegurar o mascaramento, o questionario continha diversas questdes nao relacionadas
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a sono ou dor. Apds a aplicacdo dos testes, todas as pacientes foram avaliadas pelo
mesmo profissional que prescrevia as medicacbes pré-anestésicas de acordo com os
protocolos. As pacientes incluidas neste este estudo receberam apenas placebo como

medicacao pré-anestésica.

Técnica Anestésica

Na chegada a sala cirurgica, todas as pacientes receberam monitorizagdo padréo.
Antes da anestesia peridural, foram administrados solugao fisiolégica 0,9% 10 mi/kg e
fentanil iv (100 pg). Entdo, todas as pacientes tiveram um cateter peridural colocado nos
segmentos lombares L2/L3 ou L3/L4. Era administrado ropivacaina (10 mg.ml") 16-20 ml
pelo cateter peridural. Se houvesse sinais de analgesia inadequada, doses adicionais de
5 ml eram utilizadas. Uma infusdo continua de propofol (doses de 0,08 a 0,1 mg.kg.min™")
era administrada para manter sedacdo consciente durante a cirurgia. Variaveis
intraoperatérias, incluindo uso de ropivacaina, duragao da cirurgia, perda sangiinea e
complicagbes anestésicas ou cirurgicas eram anotadas. Ao término da cirurgia, a

sedacdo era interrompida e o cateter peridural retirado.

Avaliagdo Pb6s-Operatoéria e Analgesia

Dor, ansiedade e sonoléncia foram avaliadas em diversos momentos apés a
cirurgia. Para assegurar cegamento, as avaliagdes pré- e pos-operatérias eram
realizadas por entrevistadores diferentes.

Apds serem transferidas para a unidade de recuperagido poés-anestésica, era
iniciada a analgesia através de uma bomba de PCA (“pacient controlled analgesia”) de
morfina, com programacao de dose de 2,5 mg, intervalo de 10 minutos e limite de 4h de
30 mg. Se ndo houvesse alivio da dor, as doses do PCA eram aumentadas em 0,8 mg
até o controle da dor ser alcangado. O PCA era mantido durante as primeiras 48 horas
apo6s o procedimento cirdrgico. O consumo de analgésico era obtido por meio do registro

do consumo de morfina observado na bomba de PCA, ajustado pelo peso da paciente.
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Nenhuma outra medicagdo analgésica era permitida. Se necessario, era administrada
metoclopramida (10 mg) para nauseas. Caso fosse ineficiente, administrava-se uma dose
de ondansetron (4 mg). Para fins de analise, o nUmero de doses anti-eméticas utilizadas
nas primeiras 48 horas apos a cirurgia era considerado incluindo a utilizacdo de ambos

anti-eméticos (metoclopramida e ondansetron).

Analise estatistica

Os dados categéricos foram examinados com teste do qui-quadrado. O teste ¢
para amostras independentes foi utilizado para comparar as médias entre os dois grupos
(classificados como boa ou ma qualidade de sono pré-operatério). As variaveis que
apresentaram diferenga significativa na analise univariada foram incluidas num modelo
de regressdo multipla para avaliar os fatores independentes associados a qualidade de
sono pré-operatorio. O método utilizado foi o Stepwise Forward. Primeiramente,
determinamos os fatores associados a qualidade de sono pré-operatdrio para saber quais
destes deveriam ser controlados na analise da relagao entre qualidade de sono pré-
operatdrio e os desfechos de interesse pos-operatérios. Esta estratégia foi utilizada
porque os fatores associados a qualidade de sono pré-operatério neste contexto
particular ndo foram amplamente descritos.

A relacéo entre qualidade de sono pré-operatdrio e desfechos pds-operatérios foi
avaliada através da analise de varidncia (ANOVA) de medidas repetidas. A qualidade de
sono pré-operatorio foi o fator classificador de grupo. O efeito do tempo foi avaliado nas
repetidas medidas dos seguintes desfechos: dor, ansiedade, consumo de morfina e
sonoléncia. A interagao entre o fator e os desfechos dor pds-operatéria, ansiedade e
sonoléncia foi ajustada pelo nivel de sintomas depressivos. Esta covariante emergiu
como preditor independente da qualidade de sono pré-operatério e estudos prévios a
associaram aos desfechos avaliados no presente estudo (4). Apesar dos escores da EAV

de dor pré-operatéria terem saido do modelo multivariado que avaliava os fatores

associados a qualidade de sono pré-operatorio, o potencial efeito desta variavel na
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relagao entre qualidade de sono pré-operatério e dor pds-operatéria foi verificada. Como
ela ndo determinou mudangas estatisticamente significativas nesta relagao, esta variavel
nao foi incluida nas analises subseqlientes.

Ademais, a andlise da ansiedade-estado pds-operatéria foi ajustada pelo nivel de
ansiedade-estado pré-operatério, e a analise de sonoléncia pelas doses de morfina.
Entretanto, a relacdo entre os grupos e os desfechos pds-operatorios ndo foi ajustada
pelo numero de cigarros, porque esta covariante ndo se relaciona aos desfechos poés-
operatorios, ndo constituindo, portanto, um possivel fator confundidor. Os valores foram
considerados significativos quando o erro tipo | (p) era inferior a 0,05. A significancia
estatistica foi avaliada através do likelihood ratio test. As analises univariadas e
multivariadas foram realizadas utilizando-se o programa Statistical Package for Social

Sciences for Windows 11.0 (SPSS, Chicago, IL).

Resultados

A analise univariada revelou diferenga estatisticamente significativa entre boa e
ma qualidade de sono nas seguintes varidveis: numero de cigarros fumados por dia,
ansiedade-traco e ansiedade-estado, sintomas depressivos e dor pré-operatéria na EAV

(tabela 1).

Insira Tabela 1 aqui

A comparacado entre os grupos correspondendo aos periodos intra- e pos-

operatério é apresentada na Tabela 2.

Insira Tabela 2 aqui

Na analise multivariada, as variaveis correlacionadas positivamente com escores

mais elevados no IQSP foram o nivel de sintomas depressivos e 0 numero de cigarros
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fumados por dia (os quais explicaram 64% e 34% da variancia, respectivamente) (Tabela
3). Os coeficientes de correlagdo multipla R? ajustados para este modelo foram 64%, isto
é, a percentagem da variagao total no escore global do IQSP, que poderia ser explicada

por estas duas variaveis.

Insira Tabela 3 aqui

A qualidade de sono pré-operatério (ma ou boa) ajustada pela interacdo com
sintomas depressivos apresentou um forte efeito do grupo no indice de dor do
Questionario de McGill [(F (2, 42) =11.48, P = 0,00] e efeito do tempo [(F (2, 42) =7.79, P
= 0,00]. Entretanto, ndo houve interagdo entre o tempo e o grupo [(F (2, 42) = 0.92, P =

0,40] (Fig 1).

Insira Figura 1 aqui

Além disso, a analise da dor pos-operatéria pela EAV ao longo do tempo, ajustada
pelos sintomas depressivos, revelou uma diferenca significativa do nivel de dor entre os
grupos de qualidade de sono pré-operatério [(F (2, 42) =13.19, P = 0,00] e o efeito do
tempo [(F (2,42) 6.14, P = 0,01]. Entretanto, ndo houve interagao entre os fatores [(F (2,
42) =2.29, P = 0,11] (Fig 2). O grupo de ma qualidade de sono pré-operatorio apresentou
maiores niveis de dor em todos os tempos, sendo que os pontos foram avaliados tanto

pelo indice de dor do Questionario de McGill quanto pela EAV.

Insira Figura 2 aqui

Nao houve diferenga estatisticamente significativa entre qualidade de sono pré-

operatdrio no consumo de morfina pés-operatorio ajustado pelos sintomas depressivos [F

(2,42) =0.91, P=0,41]. Nao houve também interagdo entre tempo e grupo [(F (2,42) =0.43,
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P=0,97]. Contudo, houve uma redugéo significativa do consumo de morfina ao longo do

tempo, independente do grupo de qualidade de sono [F (2,42) = 4.95, P=0,00] (Fig 3).

Insira Fig 3 aqui

Houve um efeito da qualidade de sono pré-operatério na ansiedade pos-
operatdria, ajustada pela interagcdo com ansiedade-estado pré-operatéria e sintomas
depressivos [(F (2,42) =8.50, P = 0,00] e efeito do tempo [(F (2,42) =9.02, P = 0,00].
Entretanto, ndo houve interagao entre tempo e grupo [(F (2, 42) =0.52, P = 0,72] (Tabela
4).

A qualidade de sono pré-operatério apresentou efeito significativo no nivel de
sonoléncia pés-operatorio, ajustado para o consumo de morfina [(F (2, 42) =4.98, P =
0,01]. Pacientes com ma qualidade de sono pré-operatério mostraram maiores niveis de
sonoléncia, sendo em todos os pontos de tempo avaliados. Contudo, ndo houve efeito do
tempo [(F (2, 42) =2.28, P = 0,13] nem interagao entre grupo e tempo [(F (2, 42) =1.69, P

=0,19] (Tabela 4).

Insira Tabela 4 aqui

Discussao

Este estudo demonstrou que pior qualidade de sono pré-operatdrio esta
relacionada a maiores niveis de dor, ansiedade e sonoléncia. Contudo, ela ndo afetou a
qualidade de sono pos-operatéria. Apesar de o objetivo principal ser avaliar o efeito da
qualidade de sono nos desfechos poés-operatdrios, nds primeiramente determinamos os
fatores pré-operatérios relacionados a qualidade de sono pré-operatério, para controlar,
entdo, seu potencial efeito confundidor na analise subseqliente. Os preditores de
qualidade de sono pré-operatério foram os sintomas depressivos e 0 nimero de cigarros

fumados por dia. Como, no presente estudo, este primeiro fator determinou mudancgas
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estatisticamente significativas na relacdo entre sono pré-operatério e desfechos pos-
operatdrios, nés ajustamos a analise subseqlente pelo efeito dessa variavel. Maiores
niveis de sintomas depressivos na admissdo correlacionaram-se fortemente com ma
qualidade de sono, apesar de esta amostra ndo ter histéria passada ou presente de
disturbios psiquiatricos. Esse achado sugere que, independente desse nivel de sintomas
depressivos ser considerado leve de acordo com o ponto de corte utilizado para
tratamento farmacoldgico da doenga depresséao, e independente desse nivel de sintomas
depressivos nao ter sido identificado ou reconhecido como tendo repercusséao clinica, ele
teve impacto na qualidade de sono (4).

Ha evidéncias de que sofrimento emocional, incluindo ansiedade e depressao, é
comum em pessoas submetidas a procedimentos cirurgicos (20). Além disto, observou-
se, em estudos com pacientes nao-cirurgicos, que o nivel de estresse psicologico
aumenta o risco de doenca clinica e infecgdo respiratéria aguda em padrdao de dose-
resposta. Estes aspectos devem ser considerados conjuntamente no ambiente
perioperatério (21). Portanto, mais estudos sao necessarios para avaliar especificamente
o efeito da qualidade do sono em desfechos pds-operatérios que expressem a funcao
imunoldgica, tais como a incidéncia de infecgdo pds-operatoria.

O numero de cigarros fumados por dia esteve forte e positivamente
correlacionado com pior qualidade de sono. Apesar de a interrupgdo do tabagismo
proximo a cirurgia poder reduzir a incidéncia de complicacbes perioperatorias
relacionadas, o abandono do fumo, ou sua antecipag¢ao, podem ser um fator colaborador
para o alto nivel de estresse experimentado por pacientes pré-cirurgicos. Além disso, a
interrupgdo da nicotina pode exacerbar o estresse em tabagistas em abstinéncia. Prosise
(22) encontrou um significativo aumento de superficializacdes, mudancas de estagio e
despertar em uma coorte de individuos submetidos a abstinéncia ao cigarro. Baseado
nesse achado, nés propomos que um ensaio clinico randomizado cuidadoso deve ser
conduzido para avaliar o efeito do manejo da abstinéncia a nicotina, prévia a cirurgia, nos

desfechos pés-operatorios.
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O grupo de ma qualidade de sono pré-operatorio teve maiores niveis de
ansiedade no periodo pos-operatério. Este achado vai ao encontro de resultados de
estudos prévios que associaram ma qualidade de sono a maior vulnerabilidade para
desenvolver disturbios psiquiatricos (23) e disturbios psiquiatricos menores em individuos
jovens saudaveis (24). Considerando-se as implicacbes dos disturbios do sono na
génese ou perpetuacdo de doencgas psiquiatricas e o potencial de consequéncias
negativas da ansiedade em desfechos pds-operatérios, como maiores niveis de dor,
maior tempo de convalescéncia com permanéncia hospitalar prolongada e a possivel
vinculagdo entre ansiedade e dor crénica pds-operatdria (25), € imperativo que esses
aspectos sejam levados em consideragdo para aprimorar 0 manejo pos-operatério e,
possivelmente, também, romper os processos responsaveis pela cronificacdo da dor pos-
operatéria.

No presente estudo a qualidade de sono pré-operatério ndo determinou a
qualidade de sono pés-operatéria imediata (Tabela 2). Provavelmente, esse achado é
explicado porque outros fatores clinicos e ambientais tiveram um impacto maior na
qualidade de sono desse periodo do que a qualidade de sono pré-operatério. Apesar de
apresentarem maior nivel de ansiedade e dor, os pacientes do grupo com ma qualidade
de sono relataram maior nivel de sonoléncia (Tabela 4). A sonoléncia pode estar
associada a piora de desempenho, lapsos de meméaria, alteragdes do humor e problemas
comportamentais (26). Isso poderia determinar uma redugdo na qualidade da
recuperagao pos-operatoria.

Neste estudo, pacientes com ma qualidade de sono pré-operatorio demonstraram
maiores niveis de dor ao longo do periodo pés-operatério. Esse achado esta de acordo
com relatos de estudos prévios indicando que ha uma relagao entre dor e ma qualidade
de sono (6). Entretanto, esta relagdo que foi demonstrada em dor crénica, nao tinha sido
extensamente explorada na dor aguda pés-operatoria. Este achado demonstra que a
contribuicdo independente dos disturbios crénicos do sono na precipitagdo ou

manutencao de respostas dolorosas maiores ndo € uma propriedade especifica da dor
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cronica, mas também da dor aguda. Esse resultado é possivelmente sustentado por um
substrato neurobiolégico de relagcédo reciproca, uma vez que estruturas associadas a
geragao e manutengao do sono estdo implicadas na modulacdo da dor. Esta relacéo
pode refletir o efeito crénico do sono nao-restaurador na sensibilidade dolorosa e pode
indicar que o sono nao-restaurador tem influéncias imediatas, assim como crbnicas, na
percepcéo da dor. Talvez um esclarecimento no conceito da relagdo entre disturbio do
sono e dor seja encontrado quando o caracterizarmos como um ciclo vicioso reciproco,
no qual a dor contribui para o disturbio do sono e o sono perturbado contribui para o
aumento da sensibilidade a dor.

No presente estudo, apesar de as pacientes com ma qualidade de sono
vivenciarem niveis mais elevados de dor, o consumo de morfina foi similar em ambos os
grupos. Ha varias razbes pelas quais alguns pacientes podem n&o utilizar morfina a
despeito da dor. Experiéncias prévias de dor, sonoléncia, efeitos adversos, medo de
dependéncia ou de sobredose, ou a habitual associacdo de morfina a doencas terminais
(27), podem contribuir. Outros pressionam o botao tao logo sintam dor ou em preparagao
para um movimento (27). Esses fatores podem ser considerados quando se utiliza o
consumo de morfina pelo PCA como uma medida de dor, uma vez que ele ndo é um
indice sensivel para avaliar a eficacia analgésica.

Algumas questdes metodoldgicas relacionadas ao desenho do estudo, selegéo da
amostra e métodos de afericdo devem ser mencionadas. Primeiro, para minimizar vieses
de confusao, nés determinamos fatores independentes associados a qualidade de sono
pré-operatério a partir de uma analise multivariada. Subsequientemente, o potencial efeito
confundidor destas variaveis pb6de ser controlado na analise dos desfechos pés-
operatdrios. Segundo, ndés empregamos um instrumento amplamente utilizado para
avaliar a qualidade subjetiva de sono, que tem confiabilidade interna, validade e
consiténcia adequadas para amostras clinicas e comunitarias (28). Terceiro, os pacientes
e os entrevistadores nao estavam cientes dos objetivos do estudo e foram assistidos em

15% das entrevistas pelo investigador principal. Viéses de afericdo, portanto, sdo pouco
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provaveis. Quarto, como estudos epidemioldgicos prévios indicaram que a prevaléncia de
todos os disturbios psiquiatricos € maior em pacientes com insbénia, nés excluimos
pacientes com histéria de disturbios psiquiatricos. Finalmente, nés optamos por estudar
uma amostra homogénea ndo somente relacionada ao procedimento cirurgico, como
também quanto a medicagcdo pré-anestésica, anestesia e técnicas de analgesia, para
evitar vieses de confusao que pudessem modificar a relacdo entre qualidade de sono pré-
operatério e a percepcao de dor poés-operatoria. Entretanto, uma relacido causa-
consequéncia ndo pode ser diretamente estabelecida porque ndés examinamos um
fenbmeno clinico, mas nao avaliamos os mediadores e sistemas neurobiolégicos
especificos que poderiam explicar esta relagao.

Nos concluimos que a ma qualidade de sono pré-operatério teve um impacto
clinico negativo nos desfechos péds-operatérios, avaliados por dor, ansiedade e
sonoléncia na presente amostra. Este achado encoraja maiores investigagdes
relacionadas a intervencbes que poderiam melhorar a qualidade de sono pré-operatoério a

fim de aprimorar a qualidade da recuperagao pés-operatéria.
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Tabela 1. Caracteristicas basais dos pacientes apresentadas em média + DP ou percentagem (n= 45).
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Variavel

Boa Qualidade

de Sono (n= 33)

Ma Qualidade

de Sono (n=12) P

Idade (anos)

Educacgao formal (anos)

Estado fisico de ASA I/l

Numero de cigarros fumados por dia
Consumo de &lcool Sim / Nao

Peso corporal (kg)

Numero de bebidas com café por dia

Dor pré-operatéria na EAV

Medo do procedimento anestésico na EAV
Medo da dor pés-operatdria na EAV

Medo do procedimento cirurgico na EAV
Nivel de sonoléncia no periodo pré-operatério na ESE
Numero de cirurgias prévias
Ansiedade-trago

Ansiedade-estado

Humor depressivo

46,70 £ 4,87
6,00 + 3,04
19/14

0,24 + 1,39
03/30

66,03 £ 9,77
2,33+2,04
04,21 £ 10,51
49,50 * 33,51
35,00 + 30,91
46,51 £ 32,83
12,55 £ 6,93
1,53+ 1,54
36,48 £ 9,29
37,33 £7,93

7,24 +6,82

44,83 + 3,81
6,58 + 3,42
04/08

4,0 £4,59
1711

67,33 £ 11,61
2,50 +2,68
19,00 £ 23,61
46,72 £ 40,12
30,00 + 36,61
54,73 + 44,41
14,50 £ 9,00
2,331,449
49,50 * 11,62
45,92 + 11,38

21,08 £ 11,48

0,23
0,58
0,13
0,01*
0,71
0,87
0,82
0,00*
0,81
0,68
0,50
0,44
0,12
0,00*
0,02*

0,00*

*P<0,05
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Tabela 2. Variaveis clinicas medidas durante os periodos intra-operatério e pés-operatorio. Valores sao médias

(DP) ou freqiiéncia (n = 45).

Variavel Boa Qualidade Ma Qualidade

de Sono (n=33) de Sono (n=12) P

Satisfagdo com o tratamento da dor 90,67 £ 11,70 95,33+ 5,95 0,09
Fentanil intravenoso durante a cirurgia (ug/kg) 2,44 + 1,53 2,67 +1,31 0,46
Dose de ropivacaina na anestesia peridural 180,09 + 22,90 187,08 £ 23,20 0,37
Tempo de cirurgia (min) 160,91 £ 40,24 151,67 £ 35,63 0,48
Média de doses de anti-eméticos em 48 hours 2,21£1,70 2,08 + 1,56 0,82
Nausea no periodo pés-operatorio (48 h) na EAV 24,90 £ 28,93 30,51 £ 23,92 0,57
EAV de qualidade de sono 24 h apds a cirurgia 4,47 £2,90 4,74 £ 2,42 0,84

EAV de qualidade de sono 48 h apds a cirurgia 6,36 £ 2,15 7,34 £2,90 0,16




Tabela 3. Regressdes Multiplas das variaveis pré-operatorias preditoras de ma qualidade de sono (n=45).

Variavel na equagao B SE Beta t P
Nivel de sintomas depressivos 0,29 0,044 0,64 6,65 0,00
Numero de cigarros fumados por dia 0,49 0,146 0,32 3,38 0,00
Variavel fora da equagéo
Nivel de dor pré-operatério na EAV 0,07 0,65 0,51
Ansiedade-estado 0,12 0,91 0,36
Ansiedade-trago 0,29 1,96 0,05

Adj. R°= 0,64 ; F=39,45, P=0,00
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Tabela 4. Qualidade de sono pré-operatério e sua relagdo com ansiedade e sonoléncia pds-operatérias

(n=45).

Tempo de avaliagdo dos desfechos pos-operatérios (horas)

Ansiedade-estado pds-operatoria

Qualidade def h 12h 18h 24h 48 F P
Sono
Boa (n=33) 140,88 +7,05 36,66 + 7,05 35,81+5,51 13,19 0,00*
Ma (n=12) 44,17 + 14,39 41,00 £ 8,00 39,83 9,20

Sonoléncia pés-operatoria na escala de Epworth
Boa (n=33) [12,55+6,93 [11,27+7,48 [12,03 +6,94 10,12+6,43 [7,93+5,88 3,87 0,02**
Ma (n=12) 14,50+ 9,00 (13,67 +7,05 [11,17+7,84 [12,00+5,36 8,33 + 6,00

ANOVA de medidas repetidas

*Ajustado pelos sintomas depressivos e ansiedade-estado pré-operatoria

** Ajustado pelos sintomas depressivos e pela dose de motrfina utilizada durante o periodo pés-operatério

(48h).
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Legendas das Figuras

Fig. 1. O indice de dor do Questionario de McGill determinado por 0 (sem dor) a 60 (dor extrema). A média
do escore para cada grupo (ma ou boa qualidade de sono) é dada para cada ponto no tempo. Ha diferenca
entre os grupos em todos os pontos de tempo avaliados (p < 0,01; ANOVA de medidas repetidas ajustado

pelo nivel de sintomas depressivos).

Fig. 2. Os escores de dor determinados pela escala analogo-visual (EAV) graduada de 0 (sem dor) a 100
mm (pior dor possivel). A média do escore para cada grupo (ma ou boa qualidade de sono) é dada para
cada ponto no tempo. Ha diferenga entre os grupos em todos os pontos de tempo avaliados (p < 0,01;

ANOVA de medidas repetidas ajustado pelo nivel de sintomas depressivos).

Fig 3. Consumo de morfina na analgesia controlada pelo paciente (PCA) ao longo do tempo para cada
grupo (ma ou boa qualidade de sono) (p = NS; ANOVA de medidas repetidas ajustado pelo nivel de

sintomas depressivos).
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7. CONCLUSAO
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Os resultados deste trabalho subsidiam a hipotese de que os disturbios do sono
atuam de alguma forma na modulagéo dos processos de percepgao dolorosa. Além disto,
também influenciam os estados de ansiedade-estado e sonoléncia pds-operatéria.
Algumas contribuicbes metodolégicas utilizadas colaboram para a aceitacdo destas
conclusdes. Primeiramente, utilizamos uma amostra homogénea com pacientes livres de
processos dolorosos e transtornos psiquiatricos prévios. Segundo, uma extensa gama de
covariaveis foi avaliada, para tentar controlar o seu potencial efeito confundidor na
avaliacdo da relacdo entre o fator em estudo e os desfechos de interesse. Terceiro, o
procedimento cirlrgico, 0 manejo anestésico e a analgesia poés-operatoria foram
rigidamente padronizados a fim de evitar que alteragbes nessas condicbes causassem
tendenciosidades nos resultados. Quarto, varias medidas, como treinamento dos
entrevistadores, mascaramento dos objetivos do estudo e aplicagdo dos questionarios em
sequéncias pseudo-aleatoérias, foram tomadas para minimizar a possibilidade de
equivocos na afericdo. Quinto, a avaliagdo da qualidade de sono pré-operatério e sua
classificagdo como boa ou ma provavelmente caracteriza o fator em estudo de uma
maneira mais fidedigna e generalizavel do que as privagcbes de sono intensas e de curta
duracdo a que os sujeitos sdo submetidos em estudos experimentais.

Os achados deste estudo estao em consonancia com os encontrados na revisao
de literatura. Entretanto, apesar de alguns mecanismos desta relagdo terem sido
propostos, nds nos detivemos na avaliacao dos fendmenos clinicos. Nossos resultados,
portanto, ndo podem sustentar, tampouco excluir, as hipoteses sobre os mecanismos
neurobiolégicos implicados nesta associagao.

Nossos resultados enfatizam a necessidade de uma visdo abrangente no manejo
de pacientes cirargicos. A pesquisa, a identificacdo e o manejo de condigbes que
contribuem para a otimizacdo da recuperagao poés-operatéria e a diminuigdo do

sofrimento fisico e emocional devem ser foco de atencio dos servigcos que tratam destes
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pacientes. Nesse contexto insere-se a necessidade de implantacdo, ou implementacgao,
dos servigos de medicina perioperatéria, para que orientem as agdes médicas no sentido
do aprimoramento global da assisténcia pré-, trans- e pos-operatéria.

Nossos achados, assim como as evidéncias apontadas na revisdo, indicam um
extenso flanco para investigagbes futuras, tanto em areas basicas quanto em areas
clinicas.

A elucidagao dos processos neurobiolégicos implicados nesta associagéo ja
obteve varias contribuicbes das pesquisas basicas, mas muito ainda ha a se descobrir a
respeito das complexas interrelagées dos diferentes sistemas atuantes na regulagéo do
sono, na modulacdo da sensacdo dolorosa, nos estados do humor e nas alteracbes
imunolégicas e comportamentais. As alteragées ocasionadas nesses sistemas pelo sono
de ma qualidade também devem ser foco de avaliagdes futuras.

As alteragbes acarretadas por perturbagdes do sono em outros desfechos clinicos
relevantes também devem ser alvo de investigacbes mais aprofundadas. De especial
interesse neste contexto encontram-se as modificagbes no sistema imunoldgico, e a
verificagdo sobre até que ponto elas repercutem em eventos morbidos de interesse,
como a incidéncia de infecgdo pds-operatoria.

Finalmente, ha de se desenvolver e testar estratégias de manejo que visem
aprimorar a qualidade de sono pré-operatério, e avaliar seu impacto na dor, em

alteragbes do humor e em outros desfechos pds-operatorios relacionados.
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8. ANEXOS



ANEXO |

QUESTIONARIO PARA AVALIACAO DE NIVEL SOCIO-ECONOMICO E HISTORIA PREGRESSA

NUmero do prontudrio: Data:
Nome: Fone:
Entrevistador:

Endereco (incluir CEP):

1. Peso: 2. Altura:

3. ldade (anos):

4. Até que ano o Senhor (a) estudou (Gltima série concluida — ndo contar repeténcia e anos de mobral):
5. NUmero de pessoas que moram na casa:

5. No més passado, quanto ganharam as pessoas que moram na sua casa?

1% pessoa: Reais por més

2% pessoa: Reais por més

3%pessoa: Reais por més

4%pessoa: Reais por més

6. Toma chimarrao? 1()sim2()nao SE SIM perguntar a questdo nimero 7.
7. Quantos litros por dia (ESTIMADO) ?

8. Toma café? 1()sim2()ndo SE SIM perguntar a questdo nimero 8.

9. Quantos copinhos por dia?
10 Vocé jausadrogas (1) Sim (2) Ndo SE RESPOSTA POSITIVA, PROSSEGUE AS PERGUNTAS
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Droga Freqliéncia de uso Durag&o do uso Ultima vez que
(MESES) usou (MESES)
101  Maconha
10.2 Haxixe
10.3  Cocaina
104  Crack

10.5  Alucindgenos (LSD, cha de cogumelo)

10.6  Solventes volateis (Cola, Lold, Lanca-perfume)

10.7  Anfetaminas (Hipofagin, Inibex, Ecstasy, Ritalina, Boleta)

10.8  Outras (especificar)

12. Fuma? 1 ()sim2 () ndo (Se resposta positiva perguntar ha quanto tempo) 3 (') ex-fumante

(se parou de fumar ha mais de 8 semanas)
13. Quantos cigarros por dia?
14. O Senhor (a) consome bebida alcéolica? (se resposta positiva, prossegue perguntas de 15 a 18
15. Alguma vez o Senhor sentiu que deveria diminuir a quantidade de bebida?
16. As pessoas 0 aborrecem (iam) porque criticam (vam) o seu modo de beber?
17. O Senhor(a) costuma (va) beber pela manha para diminuir o0 nervosismo ou a ressaca?

18. O Senhor(a) se sente(ia) culpado pela maneira com que costuma (va) beber?

19. O Senhor (a) ja teve derrame ? 1 () sim 2 () ndo
20. Tem angina ? (dor no peito que se esparrama para 0 brago ou pescogo ou que alivia com isordil) 1 () sim 2 () ndo

21. Tem insuficiéncia cardiaca 1()sim2()néo

22. Teve infarto? 1()sim 2 () nédo

23. Tem diabetes ? 1()sim2()ndo

24. Tem doenga da tire6ide? 1 () Sim 2 () Nao

25. Tem alguma outra doencga? (Qual)

26. Tem diagnostico de doenca dos nervos (realizado por médico)? 1()Sim 2 () Néo

27. Usa remédio para 0s nervos? 1()sim 2 () ndo
Se usa qual (is) 1.6 () Buspirona
1.1 () Antidepressivo triciclico 1.7 () Benzodiazepinico
1. 2 () Antidepressivo tetraciclico 1.8 () Fenobarbital
1. 3 () Antidepressivo serotonérgico 1.9 () Carbamazepina
1. 4 () Antidepressivo inibidor da MAO 1.10 () Acido valpréico
1.5 () Antidepressivo inibidor da MAO da nova geragédo 1. 11 () Carbonato de litio

MEDICAGOES EM USO - MARCAR APENAS AS MEDICAGOES UTILIZADAS NO MOMENTO

28. Usa outros remédios? 1() Sim 2 () Nao
29. Se usa outras medicacoes qual (is)?
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30. Fez anestesiaantes ? 1() Sim 2 ()Nao

31. Como foi a sua experiéncia com a anestesia ? Se realizou mais de uma anestesia perguntar sobre aquela que mais Ihe marcou

Péssima 0 100

31. Fez cirurgia antes? 1() Sim 2 () Nao
32. Qual(is) cirurgias que fez?
33. (Se fez cirurgia antes) quantas?

34. Ha quanto tempo fez a cirurgia (anos):

35. O senhor(a) sentiu dor durante a maior parte do tempo depois da operacdo? (Se realizou mais de uma cirurgia
perguntar sobre aquela que mais sentiu dor) 1 () Sim 2 () Néo

Avalie o grau de DOR QUE SENTIU DEPOIS DA OPERACAO? (Se realizou mais de uma cirurgia perguntar sobre aguela que mais
sentiu dor

Auséncia de dor 0 10 Pior dor possivel

36. Que nota de zero a 10 daria para a dor que sentiu durante a maior parte do tempo depois da operacéo?
37. Os medicamentos usados produziam alivio da dor durante a maior parte do tempo? 1 () Sim 2 () Néo
38. Sabe a razdo pela qual vai fazer a cirurgia (ser operado)? 1) Sim 2 () Ndo 3 () Ndo sabe

Se sim qual?
39. O paciente relata ser portador de cancer 1() sim 2 () ndo
40. Tem sentido algum tipo de dor durante a maioria dos dias nos Gltimos 6 meses? 1 () sim 2 () nao

41. Se tem sentido dor durante a maior parte dos Ultimos 6 meses, ha quanto tempo sente a dor (MESES) ?

42. Usou algum remédio para dor hoje? 1 ()Sim 2 () Nao

43. Costuma usar algum tipo de remédio (como por exemplo dipirona, dorico, AAS, buscopam, voltarem, cataflam)
quando tem algum tipo de dor? 1( ) Sim 2 () Néo

44. Como que freqiiéncia vocé usa remédio para dor habitualmente ?  1() Nunca 2 () 1 a trés vezes na semana

3 () diariamente 4() Uma vez por més 5 () 1a 10 vezes por ano

Avalie o grau de DOR QUE ESPERA (que imagina) SENTIR DEPOIS DA OPERACAO

Auséncia de dor 0 10 Pior dor possivel

Avalie o grau de medo que sente da anestesia

Sem medo 0 10 Muito medo

Avalie o grau de medo que sente da cirurgia

Sem medo 0 10 Muito medo

Avalie o grau de medo de sentir dor apo6s a cirurgia

Sem medo 0 10 Muito medo
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ANEXO 11

QUESTIONARIO DE PITTSBURG

Nome: Entrevistador: Data:

As seguintes questdes sdo relacionadas ao seu habito de sono no ULTIMO MES. Suas respostas devem indicar o mais fielmente o que
ocorreu na maioria dos dias e noites do més passado.

Por favor responda cuidadosamente todas as questoes.

. Durante o ltimo més, vocé foi deitar a que horas?

. Durante o Gltimo més, a que horas pegou no sono?

. Durante o Gltimo més, a que horas vocé acordou?

. Durante o Gltimo més, quantas horas de sono vocé teve por noite? (diferenciar de quanto tempo ficou deitado)

AwNPE

. Durante o Gltimo més, quantas vezes vocé teve problemas com seu sono, porque:
. ndo conseguiu pegar no sono durante 30 min

. (') nenhum episddio no dltimo més

. () menos do que 1 vez na semana

. () 10u 2 vezes na semana

. () 3 0u4vezes nasemana

A WNEFE YO

b. acordou no meio da noite ou muito cedo pela manhéa
1. (') nenhum episédio no Gltimo més

2. ( ) menos do que 1 vez na semana

3. () 1ou 2 vezes na semana

4. () 3 0u4vezes na semana

. teve de ir ao banheiro

. (') nenhum episddio no dltimo més
. () menos do que 1 vez na semana
.( ) 1ou 2 vezes na semana

. () 3 0u4vezes nasemana

A WNEFE O

. Ndo conseguiu respirar direito

. (') nenhum episddio no dltimo més
. () menos do que 1 vez na semana
.( ) 1ou 2 vezes nasemana

. () 3 ou 4 vezes nasemana

A WNPF O

. tosse ou ronco alto

. (') nenhum episddio no ultimo més
. () menos do que 1 vez na semana
.( ) 1ou 2 vezes nasemana

. () 3 ou 4 vezes nasemana

A WNPEFE D

f. sentiu muito frio

1. (') nenhum episédio no Gltimo més
2. ( ) menos do que 1 vez na semana
3.( ) 1 ou 2 vezes na semana

4.( ) 3 ou 4 vezes nasemana

g. sentiu muito calor

1. (') nenhum episédio no Gltimo més
2. () menos do que 1 vez na semana
3.( ) 1 ou 2 vezes na semana

4.( ) 3 ou 4 vezes na semana

h. teve pesadelos

1. (') nenhum episédio no Gltimo més
2. () menos do que 1 vez na semana
3.( ) 1 ou 2 vezes na semana

4. () 3 0u4vezes nasemana

i. sentiu dor

1. ( ) nenhum episédio no dltimo més
2. () menos do que 1 vez na semana
3.( ) 1 ou 2 vezes na semana

4. () 3 0u4vezes nasemana

j. outra razéo (por favor, descreva)

Quantas vezes durante o més passado vocé teve problemas de sono por causa disso?
1. (') nenhum episédio no Gltimo més

2. ( ) menos do que 1 vez na semana

3.( ) 1 ou 2 vezes na semana




4. () 3 0u4vezes nasemana

6. Durante o més passado, como vocé classificaria a qualidade do seu sono?
1. ( ) Muito boa
2.()Boa
3.( ) Ruim
4. () Muito ruim
Durante o més passado, quantas vezes vocé tomou remédio, cha (descrever o que tomou) devido ao seu
roblema de sono?
) nenhum episédio no Gltimo més
) menos do que 1 vez na semana
) 1 ou 2 vezes na semana

7.
p
1.
2.
3.
4. () 3 0u4vezes na semana

(
(
(
(

8. Durante o Ultimo més, quantas vezes vocé teve problema para ficar acordado enquanto dirigia, comia ou estava
envolvido com atividades sociais?

1. ( ) nenhum episédio no dltimo més

2. () menos do que 1 vez na semana

3.( ) 1ou 2 vezes nasemana

4. () 3 0u4vezes nasemana

9. Durante o Ultimo més, quanto o seu problema de sono atrapalhou, diminuindo seu entusiasmo para fazer
coisas?

1. ( ) N&o tem sido um grande problema

2. () As vezes tem sido um problema pequeno

3. ( ) Na maioria das vezes tem sido um problema

4. () Tem sido um grande problema

10. Vocé tem um companheiro(a) de quarto?

1. ( ) Nenhum companheiro(a) no mesmo quarto

2. () Companheiro(a) em outro quarto

3. ( ) Companheiro(a) no mesmo quarto, mas ndo na mesma cama
4. () Companheiro(a) na mesma cama

Se vocé tem um companheiro(a) de quarto/cama, pergunte quantas vezes no més passado voce...
a. roncou alto?

1. ( ) nenhum episédio no Ultimo més

2. () menos do que 1 vez na semana

3.( ) 1ou 2 vezes na semana

4.( ) 3 ou 4 vezes na semana

5. ()NS

b. teve pausas na respiragéo enquanto dormia?

1. (') nenhum episédio no Gltimo més

2. () menos do que 1 vez na semana

3.( ) 1ou 2 vezes na semana

4.()3 ou 4 vezes na semana

5()N

c. contraiu-se bruscamente ou sacudiu-se enquanto dormia?
1. (') nenhum episédio no Gltimo més

2. ( ) menos do que 1 vez na semana

3. () 1ou 2 vezes na semana

4. () 3 ou4vezes nasemana

5. ()NS

eve episodio de confusdo ou desorientagédo enquanto dormia?
) nenhum episddio no Gltimo més
) menos do que 1 vez na semana
) 1 ou 2 vezes na semana
)3 ou 4 vezes na semana
IN

aObhwWONEFEO
~~—~

utro problema durante o sono? Por favor, descreva:
) nenhum episédio no Gltimo més

) menos do que 1 vez na semana

) 1 ou 2 vezes na semana

)3 ou 4 vezes na semana

)N

~~~—~ o
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ANEXO 111

Nome: N° no Banco:

Data da entrevista: /) Entrevistador:

ESCALA DE MONTGOMERY-ASBERG PARA SINTOMAS DEPRESSIVOS

1. TRISTEZA APARENTE
* Ele parece abatido? (para o entrevistador)
* Se anima com alguma coisa? (para o entrevistador)
0 - Ele néo aparenta tristeza.
2 - Parece abatido.
4 - Parece triste e infeliz o tempo todo.
6 - Parece triste e desanimado de forma persistente e extrema.
2. TRISTEZA RELATADA
* Vocé tem se sentido triste?
* Quando?
0 - Acontece s6 de vez em quando?
2 - Acontece seguido? Em alguma vez se anima?
4 - E muito comum? Algo de fora modifica sua tristeza? (se modifica : 3 ; se nédo modifica: 4)
6 - E muito comum? E um desanimo forte demais?
3. TENSAO INTERIOR
* Vocé tem se sentido nervoso?
* Como é seu nervosismo?
0 - Vocé se sente tranquilo? (ou)
2 - E uma irritag&o, um desconforto?
4 - E uma tensao por dentro (ou) chega a ser uma sensagéo de desespero?
6 - E uma angustia que nao tem melhora (ou) um desespero sem controle?
4. ALTERAGAO DE SONO
* Como vocé dorme?
0 - Dorme como sempre?
* Como é seu problema com o sono?
2 - Vocé dorme com alguma dificuldade ou seu sono esta um pouco diminuido ou atrapalhado?
4 - Voceé esta com seu sono diminuido ou atrapalhado por pelo menos 2 horas?
6 - Vocé tem tido menos de 2 ou 3 horas de sono?
5. DIMINUIQAO DO APETITE
* Como esta seu apetite?
0 - Seu apetite estd normal ou aumentado?
2 - Seu apetite esta um pouco diminuido?
4 - Voceé esta sem apetite? A comida ndo tem gosto? Precisa fazer forga para comer?
6 - Vocé precisa ser forcado a comer? N&o aceita comer?
6. DIFICULDADE DE CONCENTRAQAO
* Voceé tem sentido dificuldade de se concentrar / prestar atengdo ou organizar seu pensamento?
0 - Nao
2 - As suas dificuldades de organizar o préprio pensamento sdo pouco comuns?
4 - As suas dificuldades de concentragédo e de pensamento dificultam a sua leitura ou a conversa com as pessoas?
6 - Vocé acha que sua falta de concentragdo nao deixa vocé fazer nada?
7. INIBIGAO MOTORA
*Vocé vem se sentindo lento /meio devagar para comecar ou fazer suas atividades diarias?
(ex.: escovar dentes, pentear os cabelos,....)
0 - Daria para dizer que é raro vocé ter problemas para comegar e néo é lento?
2 - Tem problemas para comecar as atividades?
4 - Tem problemas para comecar as atividades e suas tarefas comuns exigem muito esforgo?
6 - Nao consegue sair do lugar? Nao é capaz de comegar qualquer atividade sem ajuda?
8. INCAPACIDADE DE SENTIR
* Como estd o seu interesse e as suas reagdes em relagdo ao que esta a sua volta?
0 - O seu interesse é normal pelo que esta a sua volta e pelas pessoas? (ao seu redor?)
2 - Vocé tem gostado menos do que sempre lhe interessava? A sua capacidade de ter sentimentos (raiva, alegria) diminuiu?
4 - O seu interesse pelo que estava a sua volta diminuiu? Perdeu os seus sentimentos pelos amigos ou conhecidos?
6 - Sente-se emocionalmente paralisado? Nao é capaz de sentir raiva ou tristeza e tem falta de sentimentos por parentes préximos e
amigos?
9. PENSAMENTOS PESSIMISTAS
* Vocé tem tido pensamentos pessimistas / negativos / ruins?
* (Ler): culpa, inferioridade, pecado, auto-reprovagéo, remorso
0 - Nao
2 - Voceé tem tido idéias de que falhou? Tem acusado ou reprovado a si mesmo?
4 - Vocé tem acusado a si mesmo com muita freqiéncia? Tem idéias de culpa ou pecado (ainda racionais?)
para o entrevistador (se racional: 3; se irracional)
6 - Vocé tem idéias de que tudo esta acabado, que ndo tem conserto (delirio de ruina)?
Sente remorso e pecado que ndo tém solugédo? Fica se auto-acusando (para o entrevistador: de forma absurda).
10. PENSAMENTOS SUICIDAS
0 - Vocé tem gostado da vida como ela é?
2 - Voce se sente cansado da vida? Alguma vez lhe apareceu a idéia de se matar?
4 - Vocé acha que seria melhor que vocé morresse? Tem pensado com freqiiéncia em se matar?
Vocé acha que se matar seria uma solugéo? (sem planos especificos)
6 - Vocé fez um plano para se matar para quando houver o momento certo? Vocé prepara ou organiza seu suicidio? SOMA FINAL=
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ANEXO IV

QUESTIONARIO DE AUTO-AVALIACAO

IDATE
(PARTES I e Il) -

Nome: N©

Idade _8 m Data do nascimento _ ! 1}

Dala da Prova
Est.Civil Sexo

Nivel de instrugdo Apurador

Profisséo _ Examinador

(o] gao alual

INSTRUGCOES

Nas paginas seguintes ha dois Questionarios para vocé responder.
Trata-se de algumas afirmacbes que tém sido usadas para descrever sentimentos

pessoais.
NZo ha respostas certas ou erradas.
Leia com toda atengdo cada uma das perguntas da Parte | e assinale com um circulo um

dos
nameros (1, 2, 3 ou 4), a direita de cada pergunta, de acordo com a Instrugéo do alto da

pagi-
na.

NAO VIRE A PAGINA ANTES DE RECEBER ORDEM
TRABALHE RAPIDO POREM SEM PRECIPITAGOES

(42.01) Direitos reservados - Reprodugo proibida CEPA-CENTRO EDITOR DE PSICOLOGIA APLICADA LTDA



115

PARTE |

Leia cada pergunta e faga um circulo ao redor do nimero & direita da afirmagéo que melhor indicar como
voceé se sente agora, neste momento.

Nzo gaste muito tempo numa dnica afirmagéo, mas tente dar uma resposla gue mais se aproxime de como
voce se sente neste momento.

AVALIACAO
Muitissimo ............. 4 Umpouco ;... 2
Bastante ..........cone 3  Absclutamente nao.. 1

1. SINTO-ME COIMNIONO) wvererssrvsemsssasinsssssssssunisinssersasessnsssssinsssiransssssssnnsessss 1 2 3 4
2. SiNto-Me SegUIO(Q) .o T R AR R 1 2 3 4
3. EStOU tENSO(Q) vevvveriiviiiimiiiimmmmiriiss e 1. @ 3 4
4. Estou amependidoQ). ..o 1 2 3 4
5. BiAIG-re CEVONIGTE uvimsvisivios siininsanessrsgussanssvssneren e S amastasssssseranss sas 1 2 3 4
6. Sinto-me petubado(Q)..... ..o 1 2 3 4
7 Estou preocupado(a) com possiveis INfortdnios ... iR 1 2 3 4
8. Sinfo-me descansadO(). .. eesismiiiasmiieinen 1.'2 3 4
Q. SINMO-ME ANSIOSO(Q) «vovrivreversrrrereseressesesscssssss bbb s 1 28 4
10. SINtO-MNE "SI CASA" ovvvrsvvsesseessssssssesssssersssesssssssassssmessssssessemsnees 1 2 34
11, SINtO-E CONMIANE wovvussssssessessssssssmmmissnsisssmssssssicssssmmmsssissmssemsensss 1 2 9 4
12, ST RVOSEIE o onesesmecsse i s 1 2 9% 4
13, ESIOU QQIAAOQ) 1.vvrrvreseesmmmsessssisssssmssssssssssssisssissasssssssssisensaussussisssssens 1.2 3 4
14, Sinto-me uma PIING de NEMNVOS ...oviv i 1.2 3 4
15. Estou descontraidO(d) vviiimmerrmmmmieeaminin, RS S A 1.2 3 4
16. Sinto-me SaHiSFElo(@) .. R AR OGS - 123 4
17. Estou preocupado(@) ......... ..... S ............. 12 3 4
18. Sinto-me superexcitado(a) € confuso(Q) v, T2 3 4
8T o=KL O s T2 %A

1 2 3 4

20, SINTO-TNE DBIM tiviiiiiiirire e ga s te st



116

PARTE I

Leia cada pergunta e faga um circulo em redor do nimero & direita que melhor indicar como vocé geral-
menie se senle.

Nao gaste muito tempo numa Gnica afirmagdo, mas tente dar a resposta que mais se aproximar de como
voce se sente geralmente,

AVALIACAO
Quase SEMPre ......c.coeee 4 A VEZES .ivivenenns 2
Freqientemente........... 3 Quasenunca...l

1. SINTO-TME DBM i 1 2 3 4
2; Canso-me focimeRie: i mmirmimnnsnaimiarmmmemmnmaonn - 4 2 3 4
3. Tenho voniade:de ChoTO sy il i inamnm i T 2 3 4
4. Gostaria de poder ser tdo feliz quanto os oulros parecem ser ...... 1.2 3 4
5. Perco oportunidades porque ndo consigo tomar decisdes

I e S s e e R R S s 1 2 3 4
&:: Sinto-me descensadolQ) i aniid i 12 3 4
7. Sou calmol(a), ponderado(a) e senhor(d) de mim Mesmo............. 1 2 3 4
8. Sinto gue as dificuldades est@o se acumulando de tal forma 4

gue NA0 Qs CONSIJO MESOIVEL. ... i T2 3
9. Preccupo-me demais com coisas sem Importancia........c...eve..... 12 3 4
10 .SOU BHIZ «.vvoveerrivesiresessessassesesinssssssssessisssssssssssasssssssssssssessiessesissineene 1 2 9 4
11, Deixo-me afefar MU0 PEIAS COISTS vvrermirimrimmeirrisereseiesrsesensess T2 3 4
12, Néo tenho muita confianca em mim mesmo(a) ..o, 123 4
BT RIAe- e SeEIIa) csimmsim s . 8 @
14. Evito ter que enfientar crises ou problemas i, 1.2 3 4
15, SINtO-ME AEPIMITO(Q). v ervrereeeerereeeresereeeeesseseesessessessssiss e 1 2 3 4
16, Estou satisfEifOfQ) .vvvivvririiieiiinnmini e s s 1.2 3 4
17. As vezes, idéias sem importéncia me enfram na cabega e ficam- i & & 4

T SO IR0 s iivinns svs roveraiinnas s e S £ o b oS b e s S g
18. Levo os desapontamentos t@o a sério que ndo consigo fird-los da 1 2 3 4

O EAE G0 s S e B A S O O R e T VA AR

A 1 2 3 4

19, SOl UM eSS0 S IV i uuumsrrrsiannsss vensssansosssisensshansnis seasss s43 o semnosgprrssns
20. Fico tensofa) e pertubado(a) quando penso em meus problemas 1 2 3 4
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SELF-REPORTING QUESTIONNAIRE - ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE

Nome:

Na aplicagdo o entrevistador perguntara ao paciente e marcara a resposta com um “X”
Vou fazer algumas perguntas e quero que senhor responda sim ou ndo

Sim Nao

. Vocé tem dores de cabega com frequéncia?

. Tem falta de apetite?

. Dorme mal?

Fica com medo com facilidade?

. Suas maos tremem?

. Sente-se nervoso, tenso ou preocupado?

. Tem problema digestivo?

. N&o consegue pensar com clareza?

Concorda Discorda

olo|N|o|o|s|w|rf-

. Sente-se infeliz?

=
o

. Chora mais que o comum?

[EEN
[

. Acha dificil gostar de suas atividades diarias?

[EN
N

. Acha dificil tomar decistes?

[ERN
w

. Seu trabalho diario é um sofrimento? (tormento)

[N
~

. N&o é capaz de ter um papel util na vida?

Concorda Discorda

[N
(&)

. Perdeu interesse pelas coisas?

[N
[o)]

. Acha que é uma pessoa que nao vale nada?

[y
~

. O pensamento de acabar com a vida ja passou por sua cabeca?

=
[e0]

. Se sente cansado o tempo todo?

=
[{e]

. Fica cansado com facilidade?

N
o

. Acha que alguém tem tentado prejudica-lo de alguma forma?

EXPECTATIVA DE FUTURO (QUEF)
O entrevistador deixa a escala em frente ao paciente e Ié lentamente.
Instrucdo - considerando os sentimentos deste Gltimo ano, assinale apenas uma resposta em cada pergunta

1. Comparando com a minha
juventude,

a maneira com que encaro o futuro hoje

é:

a) muito pior

b) pior

c) igual

d) melhor

e) muito melhor

2. Quanto aos meus planos para o futuro:

a) tenho muitos

b) tenho varios

c) tenho alguns

d) tenho poucos

e) ndo tenho

3. Quanto a minha esperanca de

melhorar, acho que:

a) ndo irei melhorar

b) tenho pouca esperanca de melhorar

c) tenho alguma esperanca de melhorar

d) tenho muita esperanga de melhorar

d) tenho certeza que irei melhorar

4. A situacdo da minha vida quando eu

tiver alta estara:

a) muito boa

b) boa

c) razoavel

d) ruim

e) péssima

5. Amanhd, provavelmente estarei me

sentindo:

a) péssimo

b) mal

c) razoavel

d) bem

e) muito bem

6. A minha vida tende a ser:

a) muito boa

b) boa

c) razoavel

d) ruim

€) péssima

7. Quando penso no futuro me sinto:
a) em panico

b) com medo

c) razoavel

d) bem

€) muito bem

8. Quando fago planos, tenho a
impresséo que eles

a) serdo realidade

b) talvez se tornem realidade

c) dificilmente poderédo se realizar
d) acho que ndo darédo certo

e) ndo dardo certo

9. Quando penso no futuro das
pessoas gque gosto, me sinto:

a) muito mal

b) preocupado

c) razoavel

d) me sinto bem

e) fico contente

10. Encaro o meu futuro com:
a) muito otimismo

b) algum otimismo

¢) incerteza

d) medo

e) tristeza

ESCORE FINAL
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ANEXO VI

QUESTIONARIO DE MCGILL

Nome da paciente: Avaliador:

O avaliador Ié as palavras, deixando o questionario em frente ao paciente para que acompanhe a leitura.

Pré-operatorio - Eu vou ler uma lista de palavras que poderdo descrever a dor da picada de agulha que a
senhora sentiu no momento que lhe tiraram sangue. MARQUE A PALAVRA DE CADA LISTA QUE DESCREVER a
dor que sentiu naguele momento. Caso nenhuma palavra da lista descrever a dor que sentiu, ndo marque nenhuma
delas.

Pos-operatério - Eu vou ler uma lista de palavras que podem descrever qualquer dor que senhora esta
sentindo. MARQUE A PALAVRA DE CADA LISTA QUE DESCREVER A SUA DOR, se as palavras da lista ndo
descreverem a sua dor, ndo marque nenhuma delas

1 5 9 13 17
1-vibracéo 1-beliscdo 1-mal localizada 1- amedrontadora 1-espalha
2-tremor 2-aperto 2-dolorida 2-apavorante 2-irradia
3-pulsante 3-mordida 3-machucada 3-aterrorizante 3-penetra
4-latejante 4-célica 4-doida 4-atravessa
5-como batida 5-esmagamento 5-pesada
6-como pancada ‘ ‘ 18
1-aperta
2 6 10 14 2-adormece
1-pontada 1-fisgada 1-sensivel 1-castigante 3-repuxa
2-choque 2-puxao 2-esticada 2-atormeta 4-espreme
3-tiro 3-em torcdo 3-esfolante 3-cruel 5-rasga
4-rachando 4-maldita
3 7 5-mortal 19
1-agulhada 1-calor 11 1-fria
2-perfurante 2-queimacéo 1-cansativa 15 2-gelada
3-facada 3-fervente 2-exaustiva 1-miseravel 3-congelante
4-punhalada 4-em brasa 2-enlouquecedora
5-em lanca
12 16 20
4 8 1-enjoada 1-chata 1 Aborrecida
1-fina 1-formigamento 2-sufocante 2-que incomoda 2-d& nusea
2-cortante 2-coceira 3-desgastante 3-agonizante
3-estracalha 3-ardor 4-forte 4-pavorosa
4-ferroada 5-insuportavel 5-torturante
NUmero de descritores indice de dor (somatorio)
Sensivel (1 -10) Sensorial
Afetivo (11 - 15) Afetivo
Avaliativo (16) Avaliativo
Miscelanea (17- 20) Miscelanea
Total Total
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ANEXO VII

Nome da paciente: Avaliador:

PRE-OPERATORIA | 1° ‘ 20 ‘ 3° ‘ 4° | 59 ‘ 6° ‘

Avalie o grau da dor que esta sentindo. Marque claramente na linha com um trago vertical.

SEMDOR 0 10 PIOR DOR POSSIVEL

1. Marque com um X os locais do corpo que vocé esta sentindo dor

2. Caso a paciente ndo marcar nenhuma rea escreva zero:

3. Classifique o grau da dor que vocé esta sentindo — marque apenas uma resposta
1( )nenhuma 2( ) leve 3( )moderada 4 ( )intensa 5 ( ) torturante (insuportavel)

AS ESCALAS ABAIXO SOMENTE SERAO APLICADAS NO POS-OPERATORIO

O avaliador atribui o escore de sedacdo. Inicialmente apenas observara o paciente, se apresentar sedagéo
chama-lo-a pelo nome, se nédo responder o avaliador fara estimulo mecanico tocando na paciente

() zero = auséncia de sedacao

() 1 - sedagdo leve (sono ocasional, desperta facil)

() 2 — moderada (sono freqliente, ndo desperta facil)

() 3 —sedacdo intensa (sono mantido, dificil de despertar)
Definicéo dos escores de dor Escore
Auséncia de dor ao tossir

Dor ao tossir mas ndo a respiragao profunda

Dor a respiragdo profunda mas ndo ao repouso

Alguma dor ao repouso mas ndo deseja outro analgésico
Dor ao repouso, deseja mais analgésico

Al | |O

APLICAR SOMENTE NAS AVALIACOES POS-OPERATORIAS IV; Ve VI

Avalie a intensidade de prurido (coceira) que sentiu nas ultimas 24 h

SEM 0 10 MUITO PRURIDO
PRURIDO
Auvalie a intensidade das nauseas e vomitos que sentiu nas ultimas 24 h
SEM 0 10 MUITA NAUSEA
NAUSEA
1. Recebeu anti-emético 1()Sim 2 () Néo
2. Quais (dosesemmg): a) mg; nimero de doses ;b)

mg; nimero de doses ; C) mg; nimero de doses ;




120

ANEXO VIII

Nome: N° no Banco:

Data da entrevista: [ Entrevistador:

ESCALA DE SONOLENCIA DE EPWORTH

Qual é a probabilidade de vocé " cochilar " ou adormecer nas situagdes que serdo apresentadas a seguir, em
contraste com estar sentindo-se simplesmente cansado? Isto diz respeito ao seu modo de vida comum, nos
tempos atuais.

Ainda que vocé nao tenha feito, ou passado por nenhuma destas situagées, tente calcular como poderiam té-
lo afetado.

Utilize a escala apresentada a seguir para escolher o numero mais apropriado para cada situagéo

0 = nenhuma chance de cochilar 1 = pequena chance de cochilar
2 = moderada chance de cochilar 3 = alta chance de cochilar
Situacéao

Chance de cochilar

Sentado e lendo

Vendo TV

Sentado em lugar publico (ex. sala de espera, igreja)

Como passageiro de trem, carro ou 6énibus andando uma hora sem parar

Deitando-se para descansar a tarde, quando as circunstancias permitem

Sentado e conversando com alguém

Sentado calmamente apés almogo sem alcool

Se voce tiver carro, enquanto para por alguns minutos quando pega
transito intenso
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ANEXO IX

Nome:

1. Recebeu medicagdo pré-anestésica? (1) Sim (2) Ndo . (REVISAR NA PRESCRICAQ)

MEDIACACOES USADAS NO TRANSOPERATORIO — REVISAR NA FICHA DE
ANESTESIA

1. Uso de midazolam : (1) Sim (2) N&o Dose (mg):

2. Uso de diazepam : (1) Sim (2) Néo Dose (mg):

3. Uso de fentanil: (1) Sim (2) Néo Dose (ug /kg):

4. Uso de alfentanil: (1) Sim (2) Néo Dose (ug /kg):

5. Uso de antiinflamatério no periodo transoperatério: (1) Sim (2) Néo

6. Tempo de cirurgia: Hora de inicio (min) Horado fim: (min)

7. Sangramento transoperatorio (ml):

8. Dose de ropivacaina usada na anestesia (ml) :

9. Concentragdo do anestésico:

10. Medias de pressdo arterial transoperatorias

(11.1) Primeira medida da sala: FC: (11.2) 1 h ap6s o inicio da cirurgia: FC:
(11.3) Trés horas ap6s o inicio da cirurgia : FC:
(11.4) Quatro horas apds o inicio da cirurgia : FC:

12. Dose de efedrina usada (mg) :

13. dose de araminol usada (mg):

REVISAR A FICHA PREENCHIDA PELA ENFERMAGEM E PRESCRICAO MEDICA
13. Primeira medida de pressao arterial na SRPA : FC:

14.() uso de anti—inflamatério intravenoso ou intramuscular 1 () sim 2 () ndo

Qual: Dose: mg

Qual: Dose: mg

15. Tempo (min) desde a chegada na sala de recuperacdo e a realizagdo da primeira

avaliacdo:

16. Dentre as patologias descritas no prontuario ha relato de cancer 1 () sim 2 () ndo
17. Teve complicagdes pos-operatorias ? 1 () sim 2 () nédo

SE SIM, quais complicagdes?

18. Tempo de internagdo hospitalar :
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